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Meétastases diffuses du squelette 


chez des malades atteintes de cancer du sein 


Pierre MOCQUOT, André HERRENSCHMIDT et Robert WORMS 


Nous vous rapportons deux exemples de métastases diffuses 
du squelette chez des femmes atteintes de cancer du_ sein; 
chez la premiére, les métustases ont été observées en méme 
temps que la tumeur primitive ; chez la seconde, dix-huit mois 
aprés Popération pratiquée pour cancer du sein. Les radiogra- 
phies montrent des lésions extrémement diffuses et multiples 
des os du trone, vertébres, cétes, bassin, des régions proximales 
du squelette des membres et 4 un moindre degré du crane. Elles 
ressemblent tout a fait a celles qui ont été présentées, ici méme, 
par Mme Laborde, MM. Jouveau Dubreuil, Mlle Roques et 
M. Bertillon, et dont Vinterprétation avait donné lieu a une 
discussion (1). 

L’intérét de notre présentation est tout entier dans le fait 
qu’une biopsie, prélévement d’un fragment de cdte, nous a 
donné la preuve que laspect pommelé si particulier du sque- 
lette, est bien da a la présence de métastases osseuses extraor- 
dinairement nombreuses et diffuses. 

La seconde malade a été suivie jusqu’é sa mort et des radio- 
graphies successives ont permis de suivre l’évolution et l’exten- 
sion progressive des lésions osseuses. 


(1) S. Lasonpe, et A. Rogues. — Lésions osseuses mul- 
tiples chez une femme opérée @un épithélioma du sein. Bull. Assoc. fran- 
c¢aise pour étude du Cancer, 21 décembre 1925, tome XIV, n° 9, p. 485. 

S. Lasporve, JouveAu-DuBREUIL et BerTILLoN. — Deux nouvelles cbserva- 
tions de lésions multiples des os (cancer du sein et cancer de la prostate), 
18 janvier 1926, tome XV, n° 1, p. 3. 
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OBSERVATION I. — La malade, femme de 46 ans, était entrée a 
’hopital Bichat, le 31 décembre 1929, pour une crise douloureuse de 
Vhypocondre droit ; la douleur avait son maximum au point cysti- 
que et irradiait vers lépaule droite. Comme, depuis 4 ans, la malade 
avait eu une série de crises plus ou moins violentes, quelques-unes 
méme avec ictére, nous fimes le diagnostic de lithiase biliaire et 
soupconnames un calcul du cholédoque. 

Mais cette malade, trés amaigrie, présentait une asthénie extréme ; 
depuis plus de deux mois, elle n’avait pas quitté son lit et elle se 
plaignait de douleurs qui paraissaient n’avoir aucun rapport avec la 
lithiase biliaire : douleurs dans le dos, a gauche, irradiant le long 
des espaces intercostaux, douleur dans lépine de ’omoplate gauche, 
douleur dans la hanche gauche, puis dans la hanche droite ; douleurs 
tenaces, survenant par crises qui duraient une semaine et ne dispa- 
raissaient que progressivement. 

Depuis quelque temps, la marche était devenue extrémement diffi- 
cile, 4 cause des douleurs ressenties dans la région lombaire et irra- 
diant en ceinture. La colonne vertébraie nous parut présenter une 
rigidité anormale et c’est dans ces conditions que nous fimes conduits 
a pratiquer examen radiologique. 

Sur les radiographies, dont nous vous présentons les plus iypiques, 
tout le squelette du bassin (fig. 1), V’extrémité supérieure du fémur, 
les vertébres lombaires, dorsales et cervicales (fig. 2), les cOtés et, 
aun degré moindre, les os du crane et de Vextrémité supérieure des 
humérus, apparaissent parsemés de taches translucides, en général, 
arrondies ou ovalaires, plus ou moins étendues. Il n’y a pas de 
grande déformation des contours des os. En plusieurs régions, fémurs, 
os iliaques, vertébres, aspect pommelé est trés caractéristique. 

Or, la malade présentait, dans le sein gauche, depuis un an environ, 
une tumeur indolente qu'elle avait découverte par hasard. Cette 
tumeur s’était accrue lentement et présentait environ le volume d’une 
noix verte ; elle était dure, irréguliére, mal limitée, mais mobile, sauf 
en un point ot: existait une légére adhérence a la peau. 

Il y avait, en outre, dans le flane gauche, une tumeur sous-cutanée 
lobulée et mobile que la malade disait avoir depuis plus de vingt 
ans et qui paraissait bien étre un lipome. 

Les troubles hépatiques s’amendérent rapidement, mais l’asthénie 
persistait et les douleurs dans les régions dorsale et lombaire, dans 
les hanches, autour du thorax, spécialement au niveau des 7° et 
8° cotes gauches. 

La malade ne présentait pas de troubles nerveux objectifs, en 
dehors d'une certaine exagération des réflexes rotuliens et achilléens. 
Ses urines étaient peu abondantes, mais ne contenaient ni sucre, ni 
albumine. 

Le 20 janvier 1930, sans anesthésie générale, un de nous fit 
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Vablation de la tumeur du sein gauche, sans toucher au reste de la 
glande ni aux ganglions et réséqua un fragment de la 9° céte 
gauche, dans la région ot les lésions paraissaient le plus manifestes 
sur les clichés radiographiques. 


La tumeur du sein, a la coupe, présentait bien laspect dun can- 


cer. Quant au fragment de cote, il ne semblait pas extérieurement 
trés altéré et en particulier ne montrait pas les boursouflures que je 
m’attendais un peu a trouver. 

La guérison des plaies se fit sans incident et la malade quitta 
V’hopital le 6 février, J’eus de ses nouvelles le 30 avril: elle ne 
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quittait pour ainsi dire plus le lit ; ’amaigrissement faisait des pro- 
grés ; elle avait eu deux foyers de congestion pulmonaire ; le foie 
débordait les fausses cOtes de 4 travers de doigt. Enfin, il existait 


dans la fosse iliaque gauche une tuméfaction trés douloureuse qui 
semblait faire corps avec l’os iliaque gauche. 

Malgré la gravité de son état, la malade survécut encore prés d’un 
an. Grace 4 mon interne, Mme Kourilsky, jai pu savoir qu’elle a 
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succombé le 27 avril 1931. Pendant les deux ou trois mois qui ont 
précédé sa mort, elle a présenté des symptémes de lésions pulmo- 
naires graves: dyspnée accentuée, toux, expectoration, fiévre. Dans 


. Boyaux Aa cellules volumi- 
Boyaux a 


s cavités de sécrétion et de véritables rosettes. 
cellules. — Infiltration diffuse du stroma par de petits groupes de 


cellules et des cellules isolées. : 
En cartouche, boyau a petites cellules avec une goutte de sécrétion muci- 
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les trois derniéres semaines, un cedéme considérable occupait les 
membres inférieurs et la partie intérieure du trone et de lictére était 
apparu, qui alla s’accentuant jusqu’a la mort. 


Les piéces opératoires (tumeur du sein et fragment de cote) 
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ont été étudiées par notre ami regretté Herrenschmidt : voici 
le résultat de cet examen. 


Tumeur du sein. — C’est un épithélioma constitué par des 
boyaux dont les cellules offrent deux aspects et par une infiltra- 
tion cellulaire diffuse (fig. 3). 


a) On trouve des boyaux a cellules volumineuses, dans _les- 


Fig. 4. — Fragment de céte enlevé pour biopsie et envahi par le cancer. 
La tumeur entrainant son stroma, se substitue 4 la substance médullaire. 


quels se trouvent des cavilés de séerétion et de véritables 
rosettes bordées de cellules cylindroides. La plupart de ces cavi- 
vités renferment une séerétion colorée en rose par le muci- 
carmin. 


b) D’autres boyaux sont formés de petites cellules ; les noyaux 
sont relativement gros, le protoplasme trés réduit ; les limites 
cellulaires effacées. Dans ces boyaux, il y a par, ci, par la, une 
goutte de séerétion mucicarminophile dans une cellule ou du 
mucus répandu entre les cellules, mais pas de rosettes. 
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Il y a @ailleurs des formes de transition entre les deux types. 


c) Il existe, en outre, une infiltration diffuse du stroma par 
de petits groupes de cellules et des cellules isolées. Ces cellules 
ne présentent pas de séerétion. 

Le stroma fibreux est dense autour des boyaux, dissocié et 
légérement mucicarminophile dans les zones d’infiltration. 


Cote. —- Une coupe a porté sur une portion saine de la cote ; 
Vautre, sur une portion envahie (fig. 4). 

Dans les parties saines, les trabécules osseuses sont espacées 
et la moelle abondante. 

Dans les parties envahies, la tumeur, entrainant son stroma, 
se substitue a la substance médullaire, mais en méme temps, 
dans la coulée fibro-cancéreuse, les trabécules osseuses sont plus 
nombreuses et plus fines qu’en territoire sain. Elles ne sont pas 
usées, car la plupart sont garnies d’une rangée d’ostéoblastes 
et de myéloplaxes. 

Les éléments du cancer sont, pour la plupart, atypiques ; 
dans certains amas, on reconnait une cavité glanduloide, mais 
il n’y a pas de sécrétion. 


Oss. Il. — Mme E., agée de 39 ans, entre le 18 février 1932 a 
Vhopital Bichat, dans le service du Docteur Boidin, en se plaignant 
dalgies diverses et dune extréme fatigue. 

Cette malade a subi, le 11 octobre 1930, Vablation du sein gauche 
avec curage ganglionnaire (docteur Auvray), pour une tumeur décou- 
verte dans la glande quelques semaines auparevant. 

Peu de temps apres l’opération, des douleurs continues trés vio- 
lentes apparaissent dans toute la longueur du bras gauche. Un 
traitement électrique (haute fréquence), puis diathermie, suivi pen- 
dant les 6 premiers mois de année 1931, en a lentement raison. 

Mais a peine ces douleurs du membre supérieur ont-elles rétrocédé 
que la malade accuse des douleurs thoraciques, lombaires, surtout 
marquées a droite, et des algies bilatérales des membres inférieurs 
qui sont le siége d’un léger oedéme. Des radiographies pratiquées a 
ce moment ne décélent aucune lésion osseuse. 

De nouvelles séances de diathermie, un traitement iodé, puis 
salicylé, se montre sans effet sur le phénoméne douloureux, et de 
juillet a janvier la malade doit, presque sans interruption, demeurer 
hcspitalisée & Laénnec, puis & Beaujon. Une otite, une crise de furon- 
culose contribuent a altérer son état général. 

Au début de janvier 1932, une légére sédation des douleurs permet 
un départ pour lasile du Vésinet, mais, aprés moins d’un mois, 
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souffrant de nouveau, Mme E. redemande son transfert a l’hdépital 
Bichat. 

Lors du premier examen, le 18 février, la malade se plaint d’al- 
gies diffuses variables d’un jour a lautre dans leur siége et leur 
intensité, tantot sensation légére de piqtres, tantét crises paroxysti- 
ques 4 type de douleurs fulgurantes. 

La douleur la plus violente occupe la base droite du thorax, en 
arriére, au niveau des 7°, 8° et 9° espaces intercostaux, irradiant 
habituellement en demi-ceinture vers le sternum, parfois enserrant 
tout le thorax. 

Les membres inférieurs sont également le siege de douleurs perma- 
nentes coupées surtout a gauche d’exacerbations qui rendent la 
marche pénible et incertaine. 

Il existe enfin de facon passagére une douleur cervicale et de la 
céphalée localisée, a la région occipitale ou généralisée. 

Ces douleurs ne s’accompagnent d’aucune modification de la 
sensibilité superficielle ni profonde. 

L’exploration du squelette est également négative. 

Seule, la palpation appuyée des cétes est douloureusement ressen- 
tie, mais sans qu’on décéle la moindre modification de forme ou de 
volume. La mobilité de la colonne est normale, il n’existe aucun 
symptome de compression médullaire. 

Le reste de lV’examen permet diverses constatations d’un égal 
intérét. 

Le sein droit présente, dans sa moitié supérieure, un noyau dur 
irrégulier et grenu, mal limité, indolent, n’adhérent ni au plan mus- 
culaire profond, ni aux téguments, sauf en un point trés limité de 
langle supéro-interne oti la peau est difficile 4 plisser. Dans le creux 
axillaire du méme coté, on palpe un ganglion dur, mobile, indolent. 

Les ganglions de tous les carrefours sont d’ailleurs hypertrophiés, 
aux aines, dans la région carotidienne, rétro-sterno-mastoidienne, 
rétro-occipitale. 

Il existe, en outre, deux nodules sous-cutanés trés mobiles, durs et 
douloureux a la palpation, Pun, au devant de la clavicule gauche, 
lautre, dans la région fessi¢ére du méme cété. 

L’exploration de V’appareil pulmonaire ne décéle aucune  ano- 
malie. 

Le coeur régulier, sans signe de lésion orificielle, bat en perma- 
nence a 120. Cette tachycardie semble en rapport avee un goitre de 
volume modéré dont le début remonte a de longues années (cette 
malade est née et a vécu en Suisse) et toujours bien toléré. La 
mesure du M.B., pratiquée en 1931 a Beaujon, aurait révélé une 
augmentation de 40 %, mais il n’existe actuellement aucun autre 
signe d’hyperthyroidie. 

T. A. : 14/18. Foie et rate normaux. Urines, ni sucre, ni albumine. 
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T. V., utérus et annexes de volume normal, mobiles. Les derniéres 
régles remontent au mois de décembre 1931. 

L’état général enfin est profondément altéré. La malade a maigri 
de 16 kgr. en 5 mois, la faiblesse est extréme, la paleur accentuée et 
la numeération globulaire donne le 27 février : 


G. Mono. ..... 2,5 
Moyens Mono. ......... 20 
Hématies nucléées ......... 17,5 


C’est Vexamen radiographique qui va révéler Vimportance des 
désordres osseux. 

Une premiére série de radiographies a été faite du 26 février au 
3 mars 1933. Elle montre des lésions surtout accentuées sur les os 
du trone et de la racine des membres. 

Sur toute la hauteur de la colonne vetébrale, mais avec une netteté 
particuliére dans la région cervicale et dans la région lombaire, les 
vertébres présentent un aspect pommelé trés spécial, la juxtaposition 
de géodes de dimensions et de teintes diverses, séparées par des cloi- 
sons et des trabécules plus ou moins épaisses, donne cette image trés 
spéciale de raréfaction osseuse irréguliére (fig. 5). 

L’aspect est particuli¢rement net sur le bassin et sur l’extrémité 
supérieure des deux fémurs, surtout a gauche. 

Les cétes et ’omoplate présentent les mémes altérations, ainsi que 
Vextrémité supérieure des deux humérus. 

Le crane ne présente que quelques taches de raréfaction osseuse, 
irréguliéres, disséminées sur la votite cranienne, notamment prés de 
la ligne médiane (fig. 6). 

Sur les membres, on trouve des lésions trés accusées A l’extrémité 
supérieure des humérus et des fémurs ; dans la partie supérieure, le 
canal médullaire est irrégulier, plus bas, les taches se raréfient et 
disparaissent et le canal médullaire redevient régulier. Les os de 
Vavani-bras et de la main, de la jambe et du pied ne présentent pas 
de lésion visible. 

Une biopsie est pratiquée le 8 mars 1932. 

Sous-anesthésie locale, nous enlevons un segment de la 8° céte 
pris au hasard, au voisinage de l’angle postérieur de la céte. 

A la coupe, los est envahi largement par le cancer. L’envahisse- 
ment est plus diffus que chez la premiére malade. Les cellules épi- 
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théliales sont infiltrées au milieu des éléments de la moelle et des 
vaisseaux sanguins. Par place, les cellules se groupent en formation 
pseudo-acineuses, En certains endroits, ’envahissement est total, le 
stroma est trés réduit et ’on voit de nombreuses cinéses. Les trabe- 


Fig. 5. 


cules osseuses sont espacées et amincies : la destruction osseuse est 
manifeste. 


L’évolution est marquée par progressive du systeme 
osseux et aggravation de Pétat général. 

Les douleurs augmentent d’intensité ; supportables quard la 
malade est immobile, elles s’accusent dans le thorax, dans les jambes 
aux moindres mouvements. 
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Au moi de mai apparait, dans la région sterno-claviculaire gau- 
che, une tuméfaction qui atteint rapidement le volume d’un ceuf. Elle 
est largement implantée sur la partie supérieure du manubrium ster- 
nal avec lequel elle fait corps, débordant en dehors sur la clavicule 
et les premiéres cétes. Sa base est d’une dureté ligneuse, la surface 


Fig. 6. 


inégale bosselée est ferme par place, ramollie en d’autres, la peau 
luisante, rose foncé, amincie, adhére 4 Ja tuméfaction. 

La tumeur du sein droit augmente de volume. 

L’hypertrophie ganglionnaire aux aisselles, dans les régions cer- 
vicales, s’accentue. 

Les nodules sous-cutanés douloureux se sont disséminés dans la 
paroi thoracique et abdominale. Ils sont nombreux, surtout dans 
l’épaisseur de la cicatrice mammaire gauche. 

L’état général s’altére de plus en plus, des troubles digestifs appa- 
raissent, nausées et vomissements alimentaires, entretenus sans doute 
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par l’usage de hautes doses de morphine auxquelles on est contraint. 
Quelques rales congestifs dans les deux poumons. 
La courbe thermique s’inscrit entre 37 le matin et 38 le soir, 
chiffre qu’elle dépasse parfois. 
Numeération globulaire le 30 juin : 


Fic. 7 
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L’évolution dans les mois qui suivent va se prolonger au dela de 
toute prévision. Tous les signes ne progressent que trés lentement, 
l’anémie en particulier ne se modifie guére et la numeération globu- 
laire, le 22 aotit, donne des résultats semblables aux précédents, 


Fic. 8. 


A la fin du mois de septembre, les différents groupes ganglionnai- 
res sont trés augmentés de volume. Les nodules sous-cutanés confluent 
par place en véritables plaques de blindage, dans la cicatrice mam- 
maire, dans la paroi abdominale. 

Il semble que la tumeur pré-sternale soit sur le point d’ulcérer les 
téguments. 
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Les radiographies faites le 31 aodt 1932, montrent le développe- 


ment des lésions osseuses. Sur les os déja atteints, les taches sont 
beaucoup plus nombreuses et plus développées, notamment sur la 


9. 


votite du crane, sur les humérus et les fémurs, criblés de taches dans 
leurs 2/3 supérieurs. Les lésions se sont étendues a d’autres portions 
du squelette, on en voit dans Vextrémité inférieure des deux humérus, 
dans les épiphyses supérieures des radius, dans les extrémités infé- 
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rieures des fémurs ; les tibias, des deux cotés, surtout a l’extrémité 
supérieure, présentent des taches lenticulaires disséminées (fig. 7, 
8, 9). 

Le foie est augmenté de volume de méme que la rate. 

L’émaciation est extréme, les muscles ont littéralement disparu. 
Il existe des troubles sphinctériens sans signe de compression médul- 
laire. 

Aprés une poussée passagére a 39, la température, pour la premiére 
fois, ne dépasse plus 37, et la mort survient dans le sub-coma_ le 
28 septembre. 

Une recherche importante a complété examen clinique et radio- 
logique : le dosage de la calcémie. 

Il a donné les chiffres suivants : 

0 gr. 115, le 28 février ; 0 gr. 152, le 6 septembre (D* Guillaumin), 
(Limites physiologiques : 0,095 a 0,105). 


Autopsie 


Le squelette thoracique ne présente pas de déformations appa- 
rentes. 

A la coupe, les cotes sont creusées de géodes serrées les unes contre 
les autres, envahies par un tissu consistant, jaunatre, avec quelques 
suffusions hémorragiques. 

Le manvbrium sternal, comme éclaté, sert de base a une tumeur 
qui atteint le volume du poing, dure par places, ramollie en d'autres, 
ct adhérant fortement aux plans superficiels. 

Poumens. — Lésion banale de congestion. 

Cicatrice de lésion tuberculeuse ancienne crétacée au sommet du 
poumon gauche. 

A la surface pleurale, quelques taches lenticulaires blane jaunatre. 

Coeur. — Volume normal. 

Lésions banales d’ath¢rome aortique. 


Médiastin. — Masse du volume dune mandarine faite de ganglions 
agglomérés d’aspect neltement cancéreux. 
C. thyroide. — Hyperthrophie diffuse des 2 lobes qui pésent en- 


semble 80 grammes, surface inégale et lisse, 4 la coupe, nombreux 
nodules bien encapsulés, les uns fermes, les autres ramollis. 

Les paratyroides, dilliciles 4 isoler dans la capsule épaissie, ne sont 
le siége d’aucune tumeur visible. 

Foie. — Trés volumineux, 2 kg. 500, surface lisse, infiltrée A la coupe 
de multiples noyaux jaunatres de la grosseur d’une noisette. 


La rate. — 650 est, de méme, infarcie de noyaux cancéreux. 
Reins. — Intacts. 
Surrénales. — 5 et 6 grammes contenant quelques noyaux blan- 


chatres. 
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_Méninges. — Infiltrées de facon diffuse par la carcinose miliaire 
sans atteinte des centres nerveux. 


Utérus. — Un noyau au niveau de la corne gauche, dégénérescence 
eancéreuse de l’ovaire du méme coté. 


Examen histologique 


Grace 4 Vobligeance de M. le D" Auvray, nous avons eu le 
résultat de examen de la tumeur du sein gauche, pratiqué 
par Mme le D" Lambert de Cursy. 

Le fragment de sein examiné est constitué par du_ tissu 
fibreux trés dense parsemé de petits acini irréguliers, dont la 
plupart sont bordées de cellules irréguli¢rement disposées sur 
plusieurs couches ; la lumiére de certaines est complétement 
obstruée et a la périphérie, s’étendent des trainées de cellules 
atypiques. 

Des coupes ont été faites sur les fragments d’organes recueil- 
lis 4 Pautopsie. Elles ont montré Vinfiltration cancéreuse mas- 
sive des cotes, avec destruction osseuse trés importante. On a 
trouvé des métastases dans le foie, la rate, les ovaires, les 
méninges, le corps thyroide. Par contre, il ne semble pas en 
exister dans les poumons. 


Ces deux faits nous semblent établir que laspect pommelé si 
spécial du squelette du trone et de la racine des membres obser- 
vés sur les radiographies de certaines malades porteuses d’un 
cancer du sein ou antérieurement opérées pour une tumeur de 
cette nature, est bien dd a Vexistence de métastases osseuses, 
extraordinairement nombreuses et diffuses. 

D’autres métastases se développent en méme temps dans les 
viscéres, mais la multiplicité des foyers osseux prouve que les 
cellules cancéreuses se fixent et se développent avec une parti- 
culiére facilité dans le tissu osseux. Les tumeurs dont elles 
dérivent méritent bien le nom d’ostéophiles que lui ont donné 
Sabrazés, Jeanneney et Mathey-Cornat. 

Pour que, sur des fragments pris au hasard, on trouve un 
pareil envahissement, il faut penser que la moelle des os atteints 
est véritablement farcie de cancer. Cette extraordinaire diffu- 
sion des métastases est-elle due Aa une prodigieuse faculté 
d@essaimage de la tumeur primitive 4 un pouvoir métastatique 
surprenant, ou bien, au fait que le terrain, étant particuliére- 
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ment favorable, les métastases se développent avec une trés 
grande facilité. 

Il est remarquable, en tout cas, que les métastases, indiffé- 
remment distribuées dans les tissus par le sang artériel, mon- 
trent une pareille prédilection pour les os et quelques viscéres 
et ne se développent pas dans d’autres tissus, et singuli¢érement 
dans les muscles qui représentent pourtant un volume bien 
plus considérable. 

Il est non moins remarquable que ces métastases osseuses. 
tandis qu’elles se trouvent en trés grande abondance dans les. 
os du tronc, qu’elles intéressent encore, 4 un degré bien moin- 
dre, les os de la racine des membres et les os du crane, ne se 
retrouvent plus dans les os de lextrémité des membres. 
Comme si les cellules cancéreuses qui leur donnent naissance 
étaient détruites pendant un trop long parcours dans les 
artéres. 

Ces lésions si diffuses, si étendues du squelette, sont pres- 
que latentes, elles ne se sont manifestées, chez nos malades, 
que par une asthénie trés grande et par des douleurs diffuses, 
sans caractére précis: c’est lexamen radiographique qui a 
montré les altérations osseuses et a permis le diagnostic. 

Peut-étre convient-il encore de remarquer que, malgré 
Vextréme diffusion du tissu cancéreux, l’évolution a été relati- 
vement lente, aussi bien chez la malade qui avait été opérée que 
chez celle dont la tumeur du sein paraissait encore peu dévelop 
pée, alors que les métastases avaient envahi déja la plus grande 
partie du squelette. La lenteur de l’évolution est due sans doute 
au fait que, ni la tumeur primitive ni sa métastase ne portaient 
obstacle aux fonctions essentielles et qu’elles ne _ s’accompa- 
gnent pas d’ulcérations avec, en conséquence, ’hémorragie et 
infection. 


Discussion 


M. RuBENs-DuvaL. — Les cas de métastases diffuses du sque- 
lette chez les malades atteintes de cancer du sein ne sont pas 
absolument exceptionnels. Ils sont particuliérement remarqua- 
bles par la lenteur de leur évolution, qui dure souvent plusieurs 
années. Des déformations du squelette peuvent survenir, qui 
rappellent celles de l’ostéomalacie. 


L’examen radiographique du Sein 
et le radiodiagnostic 


de ses affections bénignes et malignes 


PAR 


R. LEDOUX-LEBARD, J. GARCIA-CALDERON et A. ESPAILLAT 


En présence d’une affection mammaire n/’offrant pas les 
earactéres évidents d’un processus inflammatoire aigu ou 
subaigu, la préoccupation dominante du clinicien doit étre celle 
d’établir, le plus rapidement possible, le diagnostic différentiel 
entre une affection bénigne et un cancer. 

Mais s’il est, & juste titre, préoccupé de conduire sans délai 
a lintervention radicale, toute tumeur maligne, il a cependant 
aussi la crainte légitime de laisser pratiquer une opération 
aussi mutilante moralement que physiquement, lorsqu’un doute 
peut exister quant 4 la malignité. 

Dans la pratique, Vhésitation n’est malheureusement pas 
permise dans la majorité des cas. Cependant, plus nombreuses 
quautrefois, sont aujourd’hui les malades qui se présentent 
de facon précoce et chez lesquelles l’examen clinique seul, si 
consciencieux qu’il soit, est incapable de trancher la question. 

La pratique de la transillumination est née du désir de 
compléter les renseignements de l’inspection et de la palpa- 
tion, la biopsie n’étant guére de mise ici sous sa forme habi- 
tuelle. 

Sans doute, l’examen microscopique extemporané 4 l’aide de 
la congélation, par exemple, au cours d’un premier temps opé- 
ratoire, qui se complétera d’une amputation du sein, si l’his- 
tologie la commande, fournit-il une solution élégante de la diffi- 
culté et tend-il heureusement, de plus en plus, a se généraliser. 

Il n’en resterait pas moins désirable d’arriver 4 un diagnostic 
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plus certain avant toute tentative d’intervention, ne serait-ce 
qu’en raison des incertitudes que peut laisser subsister, dans 
certains cas, examen extemporané le mieux conduit, dans 
Vimpossibilité ot se trouve souvent l’anatomopathologiste de 
disposer du temps nécessaire pour une exploration un peu 
compléte de la piéce. 

C’est pour ces raisons que l’on a eu recours, aprés la transil- 
lumination, aux ressources du radiodiagnostic que nous aurons 
seul en vue dans ce bref exposé. 

Bien entendu, la radioscopie n’est ici d’aucune ressource et 
c’est seulement de lexamen radiographique du_ sein qu'il 
s’agira. 

Historique. — Le premier travail sur la question est l’inté- 
ressant mémoire anatomo-pathologique et radiologique publié 
en 1913 par SALoMON, uniquement basé, d’ailleurs, sur lexa- 
men de piéces opératoires. 

C’est & WarREN (de Rochester), que revient, croyons-nous, le 
mérite des premiéres applications systématiques de la radio- 
graphie a l’étude du sein sur le vivant, en 1930. 

Divers travaux ont été, depuis, consacrés au méme sujet par 
VocEL, en Allemagne, ROMAGNOLI, en Italie, PASCHETTA, puis 
nous-mémes en France, par Fray et WARREN, Lockwoop et 
STEWART, REIMANN et SIEBOLD, etc., en Amérique et tout récem- 
ment encore, notre collé¢gue PFAHLER (de Philadelphie), nous 
informait qu’il radiographiait systématiquement le sein chez 
tous les sujets qu’il avait & examiner ou & traiter. 

On trouvera d’ailleurs, dans un récent travail de Yun de 
nous (1), historique complet et une bibliographie plus deétail- 
lée de la question que nous n’avons pas la prétention d’étudier 
ici complétement. 

Nous voulons seulement, en vous montrant les clichés de quel- 
ques-unes de nos observations, rappeler aux cliniciens les avan- 
tages et les réelles possibilités de la méthode. 


Technique. — Comme pour tout examen radiographique, la 
technique joue ici un role d’autant plus grand que le sein ne 
fournit qu’assez difficilement des images nettes et bien diffé- 
renciées. Enfin et surtout, les clichés du sein, méme les meil- 
leurs, ne se prétent guére a la reproduction. 


(1) Cf. Esparttat. — Etude radiographique du sein normal et pathologique. 
Th. Paris, 1933, in-8° (Arnette). 
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Déja c’est a peine si les diapositifs permettent la projection 
dimages suffisamment démonstratives. On comprend donc que 
des similigravures, si elles ne sont pas parfaites et bien tirées 
sur papier spécial, ne montrent absolument rien. C’est 1a, 
croyons-nous, la raison principale du peu d’attention qu’a sus- 
cité, jusqu’A présent, la méthode jusqu’a ces tout derniers 
temps, les illustrations publiées ayant laissé fort 4 désirer et 
n’ayant guére permis, aux lecteurs non initiés, de se rendre 
compte de lintérét des images obtenues. 

En raison de la trés faible différence de densité existant 
entre les tissus glandulaires, périglandulaires et tumoraux, et 
aussi en raison de la situation topographique du sein et de 
l'aisselle, la technique radiographique doit étre trés précise. 

Il sera utile d’avoir, sur le méme film, image du mamelon 
et de la glande avec le profil des pectoraux et le creux axillaire. 


Images normales 


Leur connaissance préalable est, ici comme partout, néces- 
saire. Lorsqu’on examine un cliché du sein normal pris suivant 
la technique que nous préconisons (1), Vombre glandulaire a 
une forme semi-lunaire plus ou moins étalée, portant a son 
sommet le mamelon. Celui-ci peut d’ailleurs disparaitre, soit par 
suite de sa faible densité, soit en raison de V’incidence. L’ombre 
glandulaire se dissocie en une série d’alvéoles irréguli¢rement 
ovalaires et de tailles trés inégales dont la plupart correspondent 
sans doute a des lobules glandulaires tandis que quelques-uns, 
plus transparents et surtout visibles 4 la périphérie de limage 
répondent Aa des pelotons adipeux. Ces alvéoles sont plus ou 
moins nettement dessinés suivant Vimportance des_ tractus 
fibreux. Dans la région voisine du mamelon les galactophores 
tracent des ombres linéaires qui convergent graduellement en 
une zOne d’ombre plus dense (fig. 1). 

Derriére l’ombre de la glande, entre celle-ci et le pectoral, on 
doit toujours apercevoir une bande claire, ¢troite et réguliére, 
correspondant a la portion postérieure de Venveloppe cellulo- 
adipeuse du sein. Le pectoral se projette sous forme d’une bande 
opaque, située juste devant la paroi costale. 


(1) Cf. pour les détails, Espaillat : loc. cit. La malade est couchée obli- 
quement et un pupitre spécial, établi sur nos indications par la maison 
Massiot, permet de réaliser plus facilement Vincidence exacte voulue. 
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Les ganglions lymphatiques axillaires ne sont pas _visibles 
normalement et il est difficile d’interpréter exactement la signi- - 
fication de leur visibilité, sauf dans les cas dans lesquels on dis- 
tingue en méme temps des vaisseaux lymphatiques qui s’y ren- 
dent. C’est dans l’espace compris entre la téte humérale, le bord 


Fic. 1. —- Radiographie du sein normal. On apergoit ’ombre du mamelon et 
en arriére d’elle les striations convergentes des principaux canaux galac- 
tophores. L’ombre glandulaire est constituée par une série de travées 
assez foncées, & contours un peu flous, formant une sorte de réseau a 
larges mailles. On voit la ligne claire trés réguliére qui sépare le sein de 
ja masse musculaire (ligne pré-pectorale), 


antérieur de la cavité glénoide et la partie supérieure de la cage 
thoracique qu’il faut chercher leurs ombres,- souvent trés fai- 
bles. 

La congestion menstruelle (fig. 2) et l’activité physiologique 
(grossesse et surtout lactation) augmentent les dimensions de 
l’opacité de la glande qui s’atrophie 4 la ménopause, le paren- 
chyme étant en partie remplacé par de la graisse, ce qui tend 4 
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faciliter la lecture des images pathologiques qui apparaissent 
surtout fréquentes a cette époque. 

Chez les filles avant la puberté et dans le sexe masculin, le 
développement de la glande est, bien entendu, insignifiant et 
linterprétation des images devient plus difficile. 

On remarquera que, chez les sujets de sexe masculin atteints 


Fic. 2. — Radiographie du sein d’une femme jeune le lendemain de Vap- 
parition menstruelle : ombre glandulaire foncée et floue, aspects alvéo- 
laires estompés. 


de gynécomastie (fig. 3), ’'aspect observé se rapproche de celle 
du sein normal de la jeune fille. 


Images pathologiques 


Nous n’envisagerons pas ici toutes les affections du sein et 
nous nous bornerons a l’exposé des quelques processus bénins 
et malins les plus fréquents. 
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I. LESIONS DYSTROPHIQUES ET TUMEURS BENIGNES 


La radiographie peut faciliter, dans certains cas, le diagnostic 
de diverses affections mammaires autres que le cancer. Elle per- 
met de suivre l’évolution dystrophique qui conduit presque 


Fic. 3. — Radiographie d’un homme de 35 ans atteint de gynécomastie 
rappelant Pimage du sein normal de ia petite fille. 


insensiblement, parfois, d’un état physiologique jusqu’aux modi- 
fications qui caractérisent I’ « engorgement mammaire >». 

La maladie polykystique de la mamelle ou maladie de REcLUs, 
qui, fréquemment, préte a confusion, peut également étre diag- 
nostiquée sur les clichés. 

Tout comme en clinique, il faudra ici envisager trois possibi- 
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lités, savoir : kystes multiples et généralisés, processus kystique 
localisé et kyste isolé. 

Dans les cas de maladie kystique généralisée, on verra, épar- 
pillés 4 Vintérieur d’un parenchyme glandulaire assez dense, de 
petites zones, légérement plus claires que le tissu  glandulaire 


Fic. 4. — Radiographie du sein dans un cas de maladie kystique, montrant, 
a la partie moyenne de la glande, une série de taches foncées de petite 
dimension qui répondent a des kystes peu volumineux. 


environnant et de dimensions trés variables. Les canaux galac- 
tophores principaux semblent épaissis, ils donnent des images 
assez Opaques et convergent derriére le mamelon en formant une 
sorte de pont large et dense entre lui et la glande. La ligne claire 
rétro-mammaire doit rester visible dans tous ces cas ainsi que le 
bord antérieur des pectoraux. Contrairement a ce qui se passe 
dans l’engorgement mammaire de VELPEAU ou dans le simple 
engorgement menstruel ou gravidique, cette image reste a peu 
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prés égale a elle-méme, et aussi opaque, prés que loin des 
régles. 


Habituellement, comme nous le savons, ces lésions sont bilaté- 


rales et sur le cliché du sein opposé, on trouvera des images sem- 
blables, peut-étre un peu moins accusées, mais qui faciliteront le 
diagnostic (fig. 4). 

Dans les cas de processus kystique localisé, souvent unilaté- 
ral, on verra, au niveau de la tumeur, une masse plus opaque 
que le reste de la glande a l’intérieur de laquelle on pourra trou- 
ver de petites images kystiques plus claires, donnant a l’ombre 
un aspect pommeleé. 

Les contours de cette masse peuvent étre irréguliers, flous 
mais sans prolongements effilés comme dans le cancer. Le reste 
de la glande est normal et il n’y a jamais d’envahissement du 
pectoral ni de déformation de la ligne claire rétro-mammaire. 
Quand ces masses kystiques sont bien réguliéres, le diagnostic 
avec les kystes isolés ou avec les tumeurs bénignes peut étre trés 
difficile. 

Les kystes isolés sont faciles 4 différencier, ils sont arrondis, 
trés réguliers et d’une opacité a peu prés homogéne. 

Les tumeurs bénignes, comme les kystes, se reconnaissent 
facilement. Elles ont des contours trés nets et leur opacité, assez 
forte, est partout la méme. La structure de la glande peut étre 
refoulée mais jamais détruite, jamais interrompue. La ligne 
claire pré-pectorale est absolument normale, les pectoraux ne 
sont jamais touchés. 


II. TUMEURS MALIGNES 


Ainsi que nous l’avons dit déja, Pobjectif principal de la nou- 
velle méthode d’examen est de faciliter la différenciation entre 
le cancer au début de son évolution et les diverses formations 
hénignes. 

Les auteurs sont a peu prés unanimes pour admettre qu’il est 
a peu prés impossible, dans |’état actuel de la question, de préci- 
ser d’aprés l’examen des radiographies, si l’on est en présence 
de telle ou telle forme de cancer. Tout ce qu’il est permis de dire 
dans les cas -positifs, c’est qu’il existe dans le sein une tumeur 
solide que, par comparaison avec les caractéres macroscopiques 
des cancers, nous pouvons identifier comme étant probablement 
une tumeur maligne. 

Les clichés montrent 4 peu prés le méme aspect que celui que 
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l’on observe sur une coupe faite au niveau de la tumeur : celle-ci 
forme une masse assez compacte, non encapsulée, mal délimi- 
tée, irréguliére, envahissant les tissus environnants au moyen 
de prolongements qu’elle envoie dans n’importe quelle direction. 
L’image variera dans une large mesure, suivant le volume de la 


Fic. 5. — Radiographie du sein dans un cas de cancer inopérable. On dis- 
tingue, a la partie profonde de la glande, le noyau néoplasique se confon- 
dant en arri¢re avec le pectoral. Le dessin normal est respecté dans la 
moitié inférieure, tandis que la moitié supérieure est floue et irréguliére. 
Des ombres ganglionnaires apparaissent légérement dans l’aisselle. 


tumeur, suivant son extension et probablement aussi suivant ses 
caractéres histologiques. 

Le caractére principal qui permet le diagnostic de malignité 
est Virrégularité des contours d’ou partent des trainées envahis- 
santes et qui peuvent prendre un aspect rayonnant. Leur ordina- 
tion est irréguliére, celles qui partent de la face antérieure de la 
tumeur ne convergent pas vers le mamelon comme le font les 
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galactophores dans le sein normal, mais se dirigent volontiers 
vers les téguments voisins. Le dessin de la glande peut-étre 
complétement détruit ou simplement interrompu au voisinage de 
la masse. 

Derriére le mamelon, on peut voir un pont épais, se détachant 
mieux que les galactophores normaux et qui relie le mamelon 
a la tumeur. Ceci se voit surtout quand il existe une rétraction 
du mamelon ott méme simplement une fixité. On peut voir der- 
riére le derme des prolongements de la tumeur qui semblent 
attirer la peau en dedans. 

Dans les cas de développement en profondeur le bord anté- 
rieur des pectoraux peut étre déformé, envahi. La ligne claire 
rétro-mammaire peut étre interrompue ou simplement défor- 
mée en un point. 

Les ganglions lymphatiques axillaires peuvent étre visibles, 
mais cela ne saurait étre un caractére de malignité certaine. Dans 
certains cas, il sera possible de voir un trait d’ombre assez fin, 
reliant la tumeur aux glanglions de laisselle. Cette image ne 
peut, a notre avis, recevoir d’autre explication que celle d’une 
lymphangite cancéreuse. Dans le cas de la figure 7, le compte 
rendu anatomo-pathologique (M. IvAN BERTRAND)  disait : 
« On est frappé dans ce néoplasme de lextraordinaire diffusion 
de lymphangite cancéreuse, La totalité des ganglions est envahie 
par des métastases. » 

Lorsque tous ces signes sont nets, il est déja, en général, beau- 
coup trop tard pour opérer avec fruit et d’ailleurs, 4 ce moment, 
le diagnostic clinique est depuis longtemps évident ; l’examen 
radiographique de ces grosses tumeurs n’offre done qu’un inté- 
rét documentaire. Ce qui serait intéressant, ce serait de pouvoir 
faire, dans les cas difficiles, un diagnostic de malignité pré- 
coce, avant que le clinicien puisse se prononcer. On pourra y 
arriver assez souvent, a condition d’employer une technique trés 
rigoureuse et de faire un examen extrémement minutieux des 
clichés. Dans ces cas difficiles, ce sera sur des, petits signes 
qu’on devra se baser pour porter un diagnostic de malignité 
probable. Ce. sera parfois la présence d’un léger pinceau de trai- 
nées opaques partant d’un point quelconque de la tumeur qui 
nous la fera suspecter. Chez une de nos malades, ceci nous a 
permis de poser l’indication d’exérése immédiate et cela, alors 
que l’examen clinique le plus minutieux laissait encore dans le 
doute. 
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Chez cette malade, le chirurgien, convaincu de la bénignité de 
la lésion, a commencé par enlever la masse tumorale qui, macros- 
copiquement, ne présentait aucun caractére de malignité. C’est 
pendant qu'il procédait a la fermeture de la plaie opératoire 
qu’on lui a apporté le résultat de examen histologique extem- 


Fic. 6. — Radiographie du sein dans un cas de petite tumeur maligne. 
Ombre assez dense, irréguliére, avec déformation en un point de la ligne 
claire rétro-mammaire. 


porané fait sur notre demande et qui confirmait notre diagnos- 
tic radiographique. 

D’autres fois, l’attention sera attirée sur l’existence d’un petit 
noyau trés opaque, irrégulier, lequel envoie quelques prolonge- 
ments vers les tissus voisins et qui, sur différents clichés pris 
avec des pénétrations croissantes, persistera tandis que le reste 
de la glande deviendra de plus en plus clair (fig. 6). 

Dans d’autres cas, ce sera la ligne claire rétro-mammaire qui 
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aura un aspect irrégulier ou qui sera en partie interrompue, 
alors méme que le pectoral sera encore indemne. 

Dans la pratique, ce qu’il est intéressant de savoir, c’est s'il 
s’agit d’un cancer au début, ou bien d’une lésion dystrophique 
ou « mammite chronique », ou d’un cancer évoluant Aa cété 
dune « mammite chronique », ou encore d’une maladie de 
REcLuS dégénérée. Pour pouvoir donner au chirurgien un ren- 
seignement de quelque valeur, il faudra se rappeler les caracté- 
res propres de ces affections et les comparer entre eux. 

Les dystrophies sont en général bilatérales et envahissent un 
ou les deux seins de facgon globale tandis que le cancer, au début 
tout au moins, a un point de départ unique. Les masses dues a 
un processus kystique localisé peuvent avoir des contours irré- 
guliers, se dégradant vers la périphérie ; leur opacité n’est pas 
uniforme, ces masses donnant un aspect pommelé et pouvant 
méme contenir des calcifications. La tumeur maligne, au 
contraire, présentera des limites beaucoup plus irréguliéres, un 
aspect frangé, avec trainées divergentes et une opacité plus homo- 
gene. L’infiltration cancéreuse altére fortement la structure nor- 
male du sein tandis que le tissu fibreux ne la modifie pas de 
facon trés appréciable.. 

Dans les processus bénins, le pectoral est toujours respecté, 
ainsi que la ligne claire rétro-mammaire. Dans le cancer, au 
contraire, l’atteinte de cette ligne et des pectoraux devra toujours 
étre recherchée et aura une valeur décisive. 

Quand on aura des raisons de suspecter un cancer et qu’un 
premier film n’aura rien montré, il sera utile de faire d’autres 
clichés avec des pénétrations croissantes pour « clarifier » ainsi 
limage et mieux détacher le noyau cancéreux, plus opaque que 
les processus bénis et que le parenchyme normal. Parfois, mal- 
gré une trés grande minutie il sera impossible de mettre en évi- 
dence la tumeur maligne ou de préciser ses caractéres radiolo- 
giques ; si, dans ces cas, le chirurgien hésite sur les indications 
opératoires, il sera nécessaire de faire des examens répétés qui 
permettront de voir apparaitre sur le film les images caractéris- 
tiques autorisant un diagnostic précis, parfois bien avant l’évi- 
dence clinique. 

A part l’intérét diagnostic de la méthode, elle peut étre égale- 
ment utile pour suivre la marche des tumeurs jugées inopéra- 
bles et confiées au radiothérapeute. Elle peut aussi préciser les 
indications d’exérése ou d’abstention dans certains cas de mali- 
gnité évidente mais d’opérabilité douteuse. 
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La vessie au cours de l’évolution 


du cancer de l’utérus 
PAR 


F. AMAN-JEAN 


Depuis 5 ans, nous avons procédé a l’examen systématique de 
la vessie, des malades atteintes de cancer du col utérin et traitées 
par la curie et la radiothérapie 4 l'Institut du Cancer. Chaque 
fois que cela a été possible, nous avons examiné ces _vessies, 
avant, pendant et aprés le traitement, contrélant chaque examen 
par un toucher vaginal. Nous avons pratiqué ainsi plus de 1.000 
cystoscospies. C’est le résultat de ces observations et les remar- 
ques qu’elles suggérent, qui motivent ce travail. 

Certaines de nos observations ne sont que la confirmation de 
notions modernes devenues classiques : tel le bombement et les 
plis du trigone, signe d’envahissement prochain du cancer, bien 
mises en valeur d’abord par Cruet en 1913 au point de vue du 
traitement chirurgical, puis par Gouverneur et Fabre (1) en 
1925 au point de vue du traitement par les rayonnements. 

D’autres nous paraissent apporter une contribution nouvelle 
a étude des aspects de la vessie, au cours de |’évolution et du 
traitement du cancer du col utérin. 

L’examen 4a l’aide du cystocope, 4 notre avis aussi utile que le 
toucher vaginal, nous semble étre l’auxiliaire gynécologique par 
excellence d’un cancérologue (sans pour cela que ce dernier 
soit spécialiste des voies urinaires). La cystocopie permet en 
effet : 


1° de préciser les limites du cancer dans Vatmosphére cellu- 
leuse du col et des paramétres ; 


(1) GouverNeEvR et FaBre. — La cystoscopie dans le cancer du col utérin. 


Gynécologie et Obstétrique, mars 1925, 
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2° de constater les effets du traitement, de signaler les séquel- 
les, de prévoir la récidive. 

De la confrontation de ces deux ordres de notions, doit se 
dégager une expérience clinique entrainant une technique théra- 
peutique plus serrée, adaptée 4 chaque cas. Le curiethérapeute 
pourra ainsi mieux dresser son plan de traitement, grace aux 
deux notions que nous donne le cystoscope : limite de propaga- 
tion de la tumeur ; physiologie de Vuretére. 


RAPPEL ANATOMIQUE 


Deux notions anatomiques sont 4 rappeler : les rapports du 
col utérin, en avant, avec la vessie, latéralement, avec les ureté- 
res. En avant, le col supra-vaginal est en rapport avec la paroi 
postérieure de la vessie au dessus de l’espace interméatique, par 
l'intermédiaire d’un tissu cellulaire graisseux, trés lache sur la 
ligne médiane, plus dense latéralement. Ce tissu permet le glis- 
sement des organes, lors de réplétion vésicale. Latéralement 
abordent les artéres et veines vésico-vaginales. C’est dans cet 
espace lache — bridé en haut par le cul-de-sac séreux du péri- 
toine, en bas par le cul-de-sac muqueux du vagin, et latérale- 
ment par de fins tractus fibro-musculaires vésico-utérins (for- 
mant les replis antérieurs du Douglas) — que vont s’avancer 
les coulées et bourgeons cancéreux. On concoit aisément que 
ces néo-formations modifient, a la fois, aspect du soubasse- 
ment du trigone et sa vascularisation. 

Le col infra-vaginal (museau de tanche) s’inscrit dans l’aire 
du triangle de Pawlick, qui correspond au trigone de Lieutaud 
(bi-uretéro-uréthral). Mais ici, ’espace est moins lache que plus 
haut. De minces tractus fibro-musculaires brident le tout et, en 
résistant & la poussée cancéreuse, la fragmenteront en multiples 
mamelons : ce sont les aspects vus par le cystoscope sous la 
muqueuse du trigone. 

Latéralement, le col supra-vaginal est en rapport avec la base 
du ligament large ; vaste espace graisseux limité, en bas, par la 
face interne du Releveur, en haut, par la réflexion des deux 
replis du ligament large (réflexion se faisant plus bas pour le 
repli postérieur). L’uretére, ayant pénétré par la patrie postéro- 
externe du ligament large, traverse cet espace, passe a 12 ou 
15 mm. en dehors et au-dessous de l’isthme utérin et, tendu, 
toujours obliquement, en bas, en dedans et en avant, se termine 
aprés un trajet intra-mural de quelques millimétres au méat 


But. pu Cancer 1933. — T. XXII. 37. 
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vésical. Durant ce trajet de 7 a 8 centimétres, l’uretére va étre 
littéralement chevauché par tous les vaisseaux du col et enserré 
par les branches de ces vaisseaux. C’est l’artére utérine qui 
fait une crosse au-dessus de l’uretére, donnant sa_ branche 
cervico-vaginale et ses multiples branches cervicales pénétrant 
le col; ce sont les veines utéro-vaginales aboutissant A deux 
plexus séparés par luretére : plexus pré-uretéral, satellite de 
Yartére utérine ; plexus rétro-uretéral souvent tributaire de 
Phypogastrique ; ce sont les vaisseaux lymphatiques formant 
plexus avant de se séparer en trois pédicules qui vont che- 
vaucher luretére. 

Essentiellement flexible, Vuretére, organe mobile dans un 
espace lache, va réagir 4 toutes les influences d’un col néopla- 
sique, depuis la congestion vasculaire initiale jusqu’au refou- 
lement produit par les avancées cancéreuses sur leurs chemins 
lymphatiques. On concoit que toute traction et toute géne de 
Puretére se manifeste au cystoscope par un virage du trigone 
et un arrét de l’éjaculation. 


Examen de la vessie avant le traitement 


Aussitot aprés les renseignements fournis par touchers 
vaginal et rectal, un interrogatoire rapide doit faire préciser par 
la malade: Le degré de pollakyurie diurne et nocturne ; la 
quantité et la couleur des urines (1) ; la périodicité ou la conti- 
nuité de ces troubles. ; 

Le sondage décéle l'aspect physique des urines. Dans le cas 
d’envahissement important du trigone, les urines sont trou- 
bles, bouillon sale. Dans le seul cas de bourgeon ou d’ulcération 
néoplasique, les urines sont sanglantes. Il n’y a jamais de 
rétention. 

Le remplissage de la vessie par l’eau est intéressant, parce 
qu’il permet d’étudier la capacité de celle-la. En général, on 
peut dire qu’une capacité normale équivaut a une muqueuse 
normale ; qu’une capacité est diminuée (moins de 300 cm") en 


(1) Nous n’avons pas encore vu saigner une vessic chez une cancéreuse 
de Vutérus non encore traitée par radium, sans quwil y ait uleératian néo- 
plasique de celle-ci. La cystite néoplasique, si congestive qu’elle soit, n’en- 
traine pas, comme dans le cancer de la prostate, une hématurie vésicale. 
Ce que les malades prennent pour une hématurie est le mélange d’urine 
et de ménorrhagie. 
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fonction du degré de la souffrance de la muqueuse. Avant tout 
traitement par le radium, une capacité augmentée est une ano- 
malie rare, que nous n’avons vu se réaliser que dans l’infil- 
tration néoplasique trés antérieure de la cloison vésico-vaginale 
aux approches du sphincter. 

L’intreduction du cystoscope est toujours facile, méme en 
présence d’un envahissement trés accusé de la cloison vésico- 
vaginale. On explore rapidement la forme générale de la vessie, 
la muqueuse du dome et des faces latérales, et, s’étant repéré, 
par exemple sur la bulle d’air, on dirige Pobjectif sur le plan- 
cher vésical, au niveau du trigone. L’étude de celui-ci comporte 
deux examens essentiels : 

1° L’examen de la muqueuse du trigone, qui révéle la réac- 
tion de la vessie devant le développement du cancer dans sa 
portion cervicale antérieure. 

2° L’examen des méats uretéraux, qui décéle la réaction des 
uretéres devant la propagation cancéreuse autour du col uté- 
rin vers la base des ligaments larges. 


1° EXAMEN DU TRIGONE 


L’examen du trigone décéle la présence de lésions qu’il faut 
bien se garder de confondre. Les unes, éminemment variables, 
sont celles de la muqueuse elle-méme ; les autres, qui siégent 
au-dessous de celle-ci, au niveau de la sous-muqueuse, sont 
dun intérét capital a reconnaitre, car elles sont le manifeste 
des aspects de avancée cancéreuse. 

Nous étudierons successivement les aspects de la sous- 
muqueuse, qu’il faut absolument rechercher, et les aspects de 
la muqueuse, qui, bien souvent, masquent les premiers. 


A) Aspects de la sous-muqueuse. —- Pour étre plus clair, en 
méme temps que clinique, nous pouvons comparer la_ gravité 
progressive de ces aspects, a celle obtenue au moyen du toucher 
vaginal, suivant la classification adoptée par la Société des 
Nations, en ce qui concerne les Cancers du col: catégories 
n° I, WI, IV. 


Catégorie n° I. —— Le trigone est normal, la musculature 
interméatique est plus ou moins conservée : tel est le cas le plus 
fréquent (fig. n° 1A). 
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Dans les formes trés bourgeonnantes de cancer du col, qui, 


par leur masse en choux-fleur comble le vagin et souléve le 
bas-fond vésical, il existe alors, au cytoscope, un vaste bombe- 


Cc 


Fic. 1. — Virage a gauche du Trigone. 
A. Les méats sont bien 4 cheval par 
rapport 4 la verticale médiane. Ils 
sont a 4 h. 30 et 7 h. 30 (Catégorie 
n* 1). Fic. 2. — Les aspects 
B. Les méats commencent leur virage de la forme du meéal. 
a gauche. Le méat gauche est 24h. A. Méat normal. — B. Méat vul- 


Le méat droit est a 7 h. (Catégories viforme. — C. Méat puncti- 
n°* II et III). forme (avec vaisseaux ampu- 

C. Les méats ont achevé leur virage a tés). — D. Cystite oedéma- 
gauche. Le méat gauche est a 3 h. teuse masquant le méat mais 
Le méat droit est a 6 h. (Catégories laissant voir une éjaculation 
n°* JIT et IV). d@’urine. 


ment général du _ trigone pouvant arriver A cacher les méats 
(fig. n° 3 C). Il suffit d’une amputation (par bistouri électrique) 
de ce col bourgeonnant, pour voir disparaitre le bombement 
du trigone. 
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Catégorie n° II. — La lésion fondamentale est le mamelonne- 
ment du trigone, dont la muqueuse congestive ou non est sou- 


A A 
B 
B 
Cc 
Foc. 3. — Aspects cystoscopiques 
de cancers de la catégorie n° I. 
A. Vessie A aspect normal. Simple 
disparition des méplats muscu- 
laires interméatiques. 
B. Chez la jeune femme, il y a vi- 
rage du trigone sans déformation Fic. 4. — A. Aspect cystoscopique 
de celui-ci. @un cancer de la catégorie n° II. 
C. Trigone bombé, méats bien a Muqueuse congestive. Mamelonne- 
cheval mais congestifs. Il s’agit ments de la sous-muqueuse sans 
bien d’un cancer de la catégorie sillons. Léger virage & gauche. Le 
n° I, mais a forme bourgeon- méat gauche est a 4 heures. 
nante, B, C. Deux aspects cystoscopiques 


de cancers de la catégorie n° III. 
B. Muqueuse peu congestive. Sous-muqueuse mamelonnée avec sillons. 
Virage & gauche du trigone. Méat gauche congestif est a 3 h. 3/4. 


C. Muqueuse trés congestive. Sous-muqueuse peu mamelonnée, sans sillons. 
Mais virage presque complet du trigone. Méat gauche vulviforme a 3 h. 
ll s’agit d’une forme de cancer squirrheux du col, avec une énorme mé- 
tastase rétro-crurale gauche : petite lésion originelle, mais grosse masse 
4 distance refoulant l’uretére gauche. 


levée par plusieurs monticules séparés par des valonnements 
trés peu accusés (fig. n° 4 A). 

La muqueuse est souvent lisse avec, parfois, quelques pla- 
ges de cystite; elle n’est que repoussée par les avancées 
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encore lointaine du cancer. La vascularisation vésicale n’en est 
pas génée. Le cancer est encore dans sa sphére utérine. 


Catégorie n° III. — Le mamelonnement s’est accusé, non pas 
tant en hauteur, ce n’est pas 1a la notion importante, mais en 
profondeur; c’est-a-dire que chaque mamelonnement est séparé 
par un sillon profond (fig. n° 4B). 

Ce sillon rempli d’ombre et que la lumiére du _ cystoscope 
cherche a éclairer est, pour nous, pathognomonique de la réac- 
tion de la musculeuse vésicale. La sphére vésicale est envahie 
par le cancer. 

D’ailleurs, la muqueuse peut étre lisse ou bien présenter, 
ca et 1a, quelques plages de cystite granuleuse, quelques vési- 
cules d’cedéme témoignant de la géne circulatoire, d’ailleurs 
transitoire. L’important n’est pas la, mais dans la constatation 
des sillons. Ces sillons, ou plis, ont été bien vus par Gouver- 
neur, qui semble ne les avoir décrits que transversaux. En 
réalité, ils se situent dans toutes les directions (comme les 
tractus fibreux de la loge vésicale et les fibres de la musculeuse). 


Catégorie n° IV. — Le mamelonnement s’est accusé, véritable 
moutonnement de la barre du trigone sur lequel bute le bec du 
cystoscope. Des sillons profonds séparent chaque mamelon. Le 
creux du sillon est congestif, hérissé de vaisseaux. Dans sa 
profondeur, on verra parfois saillir un bourgeon rouge, aplati, 
quoique cérébriforme, creusé ou non en son centre d’une ulcé- 
ration saignante ; au moindre contact du cystoscope, le bour- 
geon saigne : tel est l’aspect du cancer effleurant la muqueuse. 

En résumé, voici les 4 aspects, sous la muqueuse, au niveau 
du trigone, qui jalonnent la marche progressive du cancer : 

Trigone intact. 
b) Mamelonnement sans sillon. 
c) Mamelonnement avec sillon. 


d) Mamelonnement avec sillon et bourgeon ou ulcération 
cancéreuse. 


B) Aspect de la muqueuse. — Ce qui est important a voir, 
c’est ce qui se passe sous la muqueuse, or, ce qui géne, c’est la 
muqueuse elle-méme. 

Les réactions de la muqueuse devant l’envahissement méca- 
nique du cancer sont multiples, qu’il s’agisse de phénoménes 
inflammatoires (métrite, périmétrite, phlébite des ligaments 
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larges), ou de phénoménes mécaniques (compression vascu- 
laire). Ces réactions sont variées, transitoires, évoluant par 
brusques poussées. 

Tantot il s’agit d’une cystite banale, congestive, simple che- 
velu vasculaire limité au trigone ; tel est fréquemment la réac- 
tion qui accompagne les vessies de la catégorie n° I. 

Tantot la cystite prend une forme granuleuse, sale. 

Ici, c’est une plage ecchymotique autour de laquelle rampent 


Fic. 5. — Deux aspects cystoscopiques de cancer de la catégorie n° IV. 

A. Muqueuse peu congestive mais oedéme bulleux surtout périméatique droit. 
Mamelonnement avec sillon de la sous-muqueuse. Virage & gauche du 
trigone. Méat gauche punctiforme, sans éjaculation, 4 3 h. Méat droit 
vulviforme a 6 h. 

B. Muqueuse trés congestive avec eedéme et réaction en ficus. Mamelonne- 
ments ct sillons profonds. Virage & gauche du trigone. Méat gauche vulvi- 
forme a 3 h, Méat droit punctiforme sans éjaculation. 


de gros vaisseaux dilatés. La, c’est une bulle d’oeedéme ou un 
semis de vésicules d’oedéme qui saillent d’une muqueuse bour- 
soufflée (fig. n° 5 B). 

Enfin, on peut voir la muqueuse véritablement déchainée 
présenter des réactions en massue, en grappe, en forme de 
« ficus », chaque fleur coiffée d’une bulle d’cedéme. 

Ces réactions de la muqueuse, aussi tumultueuses qu’elles 
soient, ne sont pas néoplasiques, car : 

elles ne saignent pas au toucher du cystoscope ; 

elles sont analogues a celles qui peuvent apparaitre aprés 
radiothérapie ; 
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on ne les retrouve plus 4a l’autopsie, alors que l’ulcération 
cancéreuse n’a pas disparu. 

Bien entendu, ces derniéres réactions correspondent, en 
général, 4 une pénétration avancée du cancer vers la muqueuse. 
(« catégories III et IV »). Mais il ne faut pas se méprendre et 
poser un diagnostic d’envahissement cancéreux sur ces images par 
trop impressionnantes (1) ; la vérité est plus discréte, cachée 
qu’elle est par la muqueuse. C’est en ce point que réside la véri- 
table difficulté dans linterprétation d’une cystoscopie. 


2° EXAMEN DES MEATS 


Nous insisterons davantage sur l’aspect et la situation des 
méats, cette étude n’ayant pas encore été faite, 4 notre connais- 
sance du moins. 

Dans l’examen des méats, au contraire de celui de la muqueuse 
et de la sous-muqueuse, nulle interprétation: ici, tout est 
concret et d’une rigueur presque géométrique. 

Il faut étudier : 

1° Leur situation dans la vessie. 

2° Leur forme, leur fonctionnement. 


I. Situation des méats. — Normalement, les méats sont situés 
bien a cheval de part et d’autre d’une verticale médiane. La 
distance qui les sépare est, en moyenne, de 3 centimétres, celle 
qui les sépare du méat uréthral est un peu plus grande: le 
trigone est ainsi un triangle isocéle. On les trouve a l’extré- 
mité externe de la saillie musculaire transversale du trigone et 
sur le méridien de la bulle d’air du sommet du déme. Comme 
il est d’usage de s’exprimer, ils sont a 4 h. 1/2 47 h. 1/2 (fig. 
n° 1A). 

Dans le cas de cancer, il se fait, autour du col utérin, tout 
un travail de congestion vasculaire et lymphatique, de per- 
méation ou de propagation néoplasique qui constitue, dans 
cette atmosphére celluleuse, une véritable « zone de bagarre ». 
Dans cette zone, sur environ 7 centimétres, lPuretére va étre 
repoussé, attiré, coingé, entrainant, dans ses mouvements, son 
insertion méatique. C’est ce que le cystoscope va contrdéler, a 


(1) Que de fois 4 l’Institut du Cancer, au cours de traitement par radium, 
avons-nous suivi au cystoscope, la disparition en quelques jours de ces 
aspects, comme ces fleurs de madrépores qui, mises au_ soleil, s’agitent, 
s’étiolent et s’effacent. 
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savoir que toujours (100 cas positifs sur 100 cas de cancers du 
col), il y a virage du trigone vers la gauche, par traction de 
Yuretére gauche, étirement de Vuretére droit. La_ concavité 
interne de lVuretére gauche est augmentée, celui-ci s’écarte du 
col utérin et se rapproche de la paroi pelvienne. L’uretére 
droit apparait, au contraire, moins concave en dedans, par- 
fois rectiligne, voire méme concave en dehors. Ces lésions sont 
parfaitement visibles par radiographie aprés injection intra- 
veineuse d’uro-sélectan. 

A cette poussée en dehors et en haut de Puretére gauche, vz 
correspondre, dans la vessie, une tortion, vers la gauche, du 
plancher vésical, c’est-a-dire un virage a gauche du_trigone, 
une ascension du méat gauche, une descente du méat droit. 

Au cystoscope, en effet, les méats ne seront plus « bien a 
cheval ». Le méat gauche se déeplacera de 4 h. 30 & 3 heures et, 
la distance inter-méatique ¢tant a peu prés intangible, le méat 
droit se déplacera de 7 h. 1/2 a 6 heures. Ce degré de virage a 
gauche des méats est pour nous le reflet du degré d’envahisse- 
ment qui se passe au niveau des parties latérales du col utérin 
et de la base du ligament large (fig. n’ 1 B.C.). 

Ce fait @observation — rapport de cause a effet — est véri- 
de 4 maniéres : 

a) Il y a généralement concordance entre les degrés de virage 
a gauche et les 4 catégories d’envahissement néoplasique révé- 
lées par le toucher vaginal. 

b) Ce virage & gauche des méats diminue, dans le cas « d’évo- 
lution arrétée » (Voir chapitre: Aprés le Traitement). 

c) Disparait dans le cas de guérison définitive. 

d) Reparait dans le cas de récidive. 


Comment expliquer cette constance du virage a gauche de la 
vessie, dans le cas de cancer du col ? Que ce soit Putérus qui, 
en pivotant, entraine la vessie, cu que ce soit une traction sur 
Yuretére gauche, il n’en est pas moins vrai que, dans ce méca- 
nisme mystérieux, il faille invoquer une explication anatomique, 
liée 4 Vanatomie de lutérus et de ses annexés. 

En effet, aprés hystérectomie totale ou subtotale, le cancer 
ne s’accompagne jamais de virage du trigone vésical. 

Si nous reprenons, pour schématiser, les 4 catégories déce- 
lées par le toucher vaginal, nous constaterons les quatre varié- 
tés suivantes de situation des méats : 
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Catégories n° I: Situation normale (sauf pour la forme clini- 
que : cancer du col des jeunes femmes) (fig. n° 3). 

Catégorie n° II: Virage a gauche : 4 h.-7 h. (fig. n° 4 A). 

Catégorie n° Til: Virage a gauche: 3 h. 1/2-6 h. 1/2 (fig. 
n°’ 4B). 

Catégorie n°’ IV : Virage 4 gauche : 3 h.-6 h. (fig. n° 5 A. B.), 

Bien entendu, tout cela est schématique. I] nous est arrivé de 
trouver peu de virage dans un cancer de la catégorie n° IIL et 
inversement, un virage accentué dans un cancer de la catégo- 
rie n° I ou II (Voir Formes Cliniques). 


II. Forme et fonctionnement des méats. — L’étude de la forme 
des méats est A peu prés celle de leur fonctionnement : c’est dire 
son importance. Le rein fonctionne-t-il normalement, est-il en 
hyperfonctionnement ? Y a-t-il géne au niveau de Vuretére ? Y 
a-t-il sténose ? Le cystoscope peut répondre a ces questions ; 
réponse vérifiée par ’épreuve du Bleu de méthyléne et de luro- 
sélectan. Schématiquement, 4 cas se présentent. 

1° Le méat est normal, c’est-a-dire que, a4 Vextrémité du sil- 
lon uretérc-uréthral, il ressemble & Vorifice dune sonde en 
gomme. L’éjaculation est normale (fig. n° 2 A). 


2° Le méat est vulviforme. Il est allongé, en forme de fente, 
bordé de deux saillies en bourrelets. Trés vasculaire, il est le 
si¢ge dune cystite périméatique. I] est en hyperfonctionnement 
(c’est généralement le cas du méat droit dans la catégorie décla- 
rée n° III au toucher vaginal, avee traction de Puretére gauche) 
(fig. n° 2B). 

3° Le méat est punctiforme. Sur une plage de muqueuse, 
tantot lisse, tantot oedémateuse, rarement congestive, parfois 
au sommet d’une saillie de la muqueuse, on distingue un orifice 
arrondi, punctiforme (fig. n° 2 (C). 

Quelques contractions du méat, aboutissant ou non a de 
rares éjaculations, manifestent une géne de luretére. 

Méat immobile, sans contractions, ni éjaculation, révélent une 
sténose de Turetére. (A controler par l’épreuve du Bleu de 
Méthyléne). 

Bien entendu, ici comme plus haut, la muqueuse, par ses 
réactions cedémateuses, peut masquer l’aspect méat. Mais 
il est rare qu’elle masque les deux a la fois. Il est d’ailleurs 
toujours possible d’étudier Véjaculation sans voir les méats 
(fig. n° 2D). 
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3° SYNTHESE CYSTOSCOPIQUE 


Nous sommes done en présence de plusieurs données, révé- 
lées par : 

L’état de la sous-muqueuse, 

La réaction de la muqueuse, 

La situation et la forme des méats. 


Ces données vont pouvoir s’assembler de maniéres_ trés 
diverses. Chaque « assemblage » a son interprétation, pou- 
vant entrainer un conseil thérapeutique. En réalité, deux syn- 
dromes doivent étre mis en valeur: celui d’envahissement de 
la sous-muqueuse et celui de traction de Vuretére gauche. 

Voici, d’aprés notre expérience personnelle, la correspondance 
qui existe entre les données cystoscopiques et celles fournies 
par le toucher vaginal. 


Cancers de la catégorie n° I (fig. n° 2): 


1) Toucher vaginal : cancer uniquement limité au col, le col 
est mobile. 

2) Cystoscopie : muqueuse : cystite ou non ; trigone : lisse. 
musculature conservée ; méats : normaux. 

3) Diagnostic : cancer strictement localisé au col infra- 
vaginal. 


Cancers de la catégorie n° II (fig. n° 4 A) : 


1) Toucher vaginal : le cancer présente une propagation plus 
ou moins étendue, soit a la partie juxta-utérine d’un ou de deux 
parameétres, soit & un ou plusieurs cul-de-sacs vaginaux, soit 
simultanément a ces deux régions. L’utérus est encore mobile. 

2) Cyscoscopie : muqueuse: cystite granuleuse fréquente ; 
trigone : mamelonnement sans sillon ; méats : virés : méat gau- 
che, 4 h. ; méat droit, 7 h. Forme plus ou moins normale. 

3) Diagnostic : non envahissement vésical, traction de l’ure- 
tere gauche, début de propagation vers le ligament large. 


Cancers de la catégorie n° III (fig. 4 B) : 


1) Toucher vaginal : le cancer infiltre le ou les paramétres 
jusqu’a la paroi pelvienne. L’utérus n’est plus mobile. 

2) Cystoscopie: muqueuse: généralement cystite cedéma- 
teuse ; trigone : mamelonnement avec sillons ; méats: virés : 
méat gauche, 3 h. 1/2; méat droit, 6 h. 1/2; forme: souvent 
vulviforme. 
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3) Diagnostic: envahissement de la musculeuse vésicale, 
traction accusée de l’uretére gauche, —— avancée vers 
ligaments larges. 


Cancers de la catégorie n° IV (fig. n°* 5 et 6 A): 


1) Toucher vaginal : le cancer envahissant les deux paramé- 
tres jusqu’a la paroi pelvienne, l’utérus et les annexes forment 


A D 

B E 

Cc F 
Fic. 6. — A, B, C. Traitement par R. X d’un cancer n° I, avec bombement du 


trigone, sans déviation. En B, réaction tourmentée de la muqueuse aprés 
la 15° séance de R. X. 

D, E, F. Traitement par Radium d’un cancer n° I, avec léger virage du 
trigone. En E, au 4° jour du traitement par Radium, la muqueuse est 
simplement congestive, les méats tendent A se remettre bien a cheval. 

Ces deux cancers, sensiblement de la méme forme chez deux femmes du 
‘méme Age (35 ans), montrent combien la muqueuse réagit différemment 
& Vaction des R. X et a celle du Radium. 

En C et en F, aspects de guérison un mois aprés le traitement. 


une tumeur immobile, propagée souvent aux organes voisins. 

2) Cystoscopie : urine trouble, capacité diminuée ; muqueuse: 
plages ecchymotiques et coedémateuses, réaction en ficus ; tri- 
gone : mamelonnement avec sillons profonds ; méats : virés : 
méat gauche a4 3 h.; méat droit 4 6 heures ; forme : méat gau- 
che punctiforme, sans éjaculation ; méat droit vulviforme, avec 
éjaculation exagérée (par ex.). 


4 
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3) Diagnostic : Envahissement de la musculeuse, souffrance 
de la muqueuse, traction compléte de luretére gauche, témoin 
dune propagation avancée vers les ligaments larges, sténose 
de l'uretére & gauche, sécrétion compensatrice a droite. - 

Nous voyons, par ces 4 exemples cliniques de gravité crois- 
sante, la correspondance qu’il y a, entre les résultats doanés 
par le toucher vaginal et par le cystoscope. Toutefois, il est des 
eas ot il y a discordance (une fois sur 10 environ). Ce sont 
les formes cliniques. 


FORMES CLINIQUES 


Dans le cas de discordance entre le toucher vaginal et la 
cystoscopie, on est en présence de deux cas. 

1” cas : Le toucher vaginal décéle une variété de cancers de 
_la eatégorie n° I ou II. La cystoscopie est plus pessimiste et 
révéle une traction de Vuretére déja avancée. 

En principe, nous sommes tentés de croire plutét la cys- 
toscopie. 

2° cas : Il y a infection, salpingite, périmétrite. Par le toucher 
vaginal, le corps est immobilisé ; parfois, complétement bloqué. 
Cliniquement, il s’agit d’un cancer de la catégorie n° III ou n° IV. 
Au cystoscope : peu ou point de traction de luretére. Cystosco- 
piquement, il s’agit dun n° I. 

Aprés désinfection, repos, glace sur le ventre, il nous a été 
donné de voir se mobiliser ’utérus et ses annexes. 

En outre, nous pouvons décrire 4 formes cliniques bien 
individuelles au cystoscope. 

1° Les cancers du col de la catégorie n° I chez les femmes 
jeunes, de moins de 35 ans. 

2° Les cancers survenant sur col restant aprés hystérectomie 
pour fibrome. 

3° Les cancers récidivant sur la tranche vaginale aprés 
Wertheim. 

4° Les cancers glandulaires du corps. 

1° Les cancers des femmes jeunes, examinés tout au début, 
présentent une image cystoscopique qui nous a semblé parti- 
culiére (fig. n° 3B). 

La muqueuse tout entiére est couverte du chevelu vasculaire 
qui signale une hypervascularisation. Cette congestion déborde 
les limites du_trigone, envahit toutes les parois vésicales, y 
compris le dome. 
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Presque toujours, nous avons constaté le virage du trigone a 
gauche avec méat vulviforme en hyperfonctionnement des deux 
cétés (en moyenne, méat droit, 7 heures, méat gauche 4 heures), 

On a Vimpression d’une attaque violente sur un_ terrain 


Fic. 7. — Mme C..., 52 ans. Récidive sur la cicatrice vaginale aprés Wertheim. 
Aspects cystoscopiques du traitement par Radium. 

A. 20 octobre, avant le traitement par les rayonnements. Réaction tourmen- 
tée de Ja muqueuse. (Edéme en grappes. Congestion intense. On ne distin- 
gue pas la sous-muqueuse ni la présence des méats. Il existait une éja- 
culation. 

B. 3 novembre, aprés 25 millicuries détruits. Les bulles d’ceedéme sont plus 
grosses, mais les grappes plus petites. Vascularisation intense. On com- 
mence a voir une partie du trigone. Le méat gauche n’est pas viré (il n’y 
a plus d’utérus), mais il n’éjacule pas quoique se contractant. 

€. 7 novembre, aprés 32 millicuries détruits. La muqueuse toujours conges- 
tive ne présente plus qu’une réaction en grappe interméatique. Quelques 
vallonnements de la sous-muqueuse. Méats bien a cheval (toujours aprés 
hystérectomie), le droit en hyperfonctionnement, le gauche éjaculant fort 
mal, 


débordé, alors que, par le toucher vaginal, les culs-de-sac, les 
annexes, l’utérus, tout est libre, bien mobile. 

D’ailleurs, malgré un traitement correct, les statistiques por- 
tant sur cette catégorie de cancers chez les jeunes femmes, 
impliquent un pronostice sévére. 

2° Les cancers développés sur un col restant aprés hystérec- 
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tomie subtotale n’ont plus, comme aliment ou vecteur, ni para- 
métre, ni pédicule lymphatique ; ils rampent par propagation 
directe et centrifuge. C’est dire la fréquence de l’envahisse- 
ment du vagin, de la vessie, du rectum, partant, leur gravité. 

Le cystoscope décéle un degré plus ou moins avancé d’en- 
vahissement de la sous-muqueuse (mamelons, sillons) et un 
état de souffrance de la muqueuse toujours accusé (réaction 
cedémateuse, en grappe, en ficus), sans doute par défaut de 
vascularisation (ligature art. utérine). Mais, comme il n’y a plus 
d’utérus, (autour de Vaxe duquel tout pivote a gauche) et 
comme il n’y a plus de paramétre gauche (pour faire pivoter), 
les méats restent bien 4 cheval, les uretéres ne réagissant que 
peu a la propagation cancéreuse qui se fait au-dessous et en 
dehors d’eux (fig. n° 7 A. B.C.). 


3° Les cancers récidivés sur la tranche vaginale d’une opé- 
ration de Wertheim se présentent comme ceux du paragraphe 
précédent, avec ceci de particulier que, trés fréquemment, on 
suit la récidive qui monte sur la face postérieure de la vessie, 
atteint le pour aboutir cliniquement la partie infé- 
rieure de la cicatrice abdominale : véritable récidive de la che- 
minée du Mickulicz que la cystoscopie peut prévoir un mois 
aprés lintervention. 


4° Les cancers du corps utérin présentent une image cystos- 
copique analogue a celle du cancer du col chez la femme jeune. 

La congestion diffuse est la méme, mais nous n’avons jamais 
constaté de traction de luretére. 


La vessie pendant le traitement 


Nous ¢liminons, de ce travail, ’étude de la vessie durant le 
septenaire qui suit une intervention chirurgicale d’un cancer 
de Putérus. D’abord, parce qu’on les opére de moins en moins. 
Ensuite, parce que la cystoscopie rentre alors dans le cadre des 
moyens cliniques employés pour résoudre le probleme dune 
anurie post-opératoire menagante. 

Nous étudierons seulement le traitement du cancer du _ col 
par le Radium associé aux Rayons X. La durée de ce traitement, 
qui est variable, est, en moyenne, de trois a six semaines. 

Quelles seront les modifications apportées par les radiations 
aux images cystoscopiques ? 
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Elles seront bien variables : 

Trés intenses (c’est-a-dire muqueuse congestive, exagération 
des déformations et de l’oedéme durant les 48 premiéres heu- 
res), chez les femmes jeunes, sur les cancers infectés (il y a 
toujours cystite inflammatoire concomitante), sur les can- 
cers mous, bourgeonnants, sur les cancers qui saignent, sur 
ceux qui s’accompagnent d’annexite, sur les cancers de la caté- 
gorie n°* III et IV, sur ceux ot! l'image cystoscopique a montré 
une géne dans le fonctionnement des méats. 

Peu importantes : chez les femmes Agées, sur les cancers 
durs, non infectés, qui saignent peu, sur les cancers de la caté- 
gorie n° I ou n° II, sur ceux ot la cystoscopie a décelé un 
fonctionnement normal des méats. 


La réaction produite par le radium est d’abord une congestion 
vasculaire discréte, sélective, frappant uniquement le trigone. 
Le chevelu vasculaire se développe, la muqueuse perd son poli, 
devient mate, rouge foncé, parfois grise : elle se « salit ». Les 
réactions existantes (cedéme en bulle, en grappe, en ficus) s’exa- 
gérent, puis se flétrissent et s’effacent. Les méats s’entourent 
de bourrelets cedématiés, souvent, on ne peut plus les voir, on 
ne constate que l’éjaculation exagérée. En effet, les urines 
deviennent abondantes, troubles, sombres (1). 

Au bout de 8 a 15 jours, cette réaction de nettoyage de la 
muqueuse est passée et l’on peut 4 nouveau étudier l’influence 
du traitement sur le trigone et les méats (fig. n° 6). 

Dans le cas d’envahissement de la musculeuse, on constate 
Ja disparition des sillons, l’atténuation du mamelonnement. 

Dans le cas de traction de luretére gauche, on voit, par 
exemple, le méat gauche descendre de 3 heures 4 4 heures, le 
droit remonter, de 6 heures 4 7 heures. Parfois (catégorie n° I 
ou II), les méats se remettent bien a cheval, leur forme et leur 
fonctionnement sont normaux. C’est Vimage de la guérison 
cystoscopique qu’il faudra suivre de mois en mois pour dépis- 
ter un nouveau virage, annonce d’une récidive, que le toucher 
vaginal ne révéle pas encore (fig. n° 5 F). 

Le plus souvent (cas de la catégorie n°** II, III et IV), les méats 
ont marqué une tendance a reprendre leur situation normale, 
mais quelque chose géne l’uretére (sclérose due au radium, 


(1) Si la quantité des urines diminue, on fera bien d’interrompre le trai- 
tement par radium. Bien des oliguries fébriles sont dues a de petites crises 
@hydronéphrose avec pyélite, prélude d’accidents plus graves. 
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nodule néoplasique non stérilisé) et fixe les méats, par exem- 
ple 4 7 heures et A 4 heures. Ce n’est pas la guérison, mais, 
comme nous le verrons plus tard, le syndrome « d’évolution 
arrétée >». Une telle malade devrait étre suivie fréquemment 


et de trés prés : par toucher vaginal et cystoscopie chaque mois. 


Cystoscopie et technique du traitement. — La cystoscopie 
n’est pas seulement une mise au point des lésions anatomiques 
des cancers de lutérus, elle doit, croyons-nous, alerter le 
radiumthérapeute au sujet des infections, et le conseiller au 
vue des doses de rayonnement a appliquer. 


A) L’infection 


Chacun sait la fréquence des accidents inflammatoires inter- 
rompant la curiethérapie. Accidents non seulement graves par 
eux-mémes (péritonite, phlébite), mais parce qu’une_ dose 
incompléte de rayonnement est sans doute plus nuisible qu’utile 
(radium-excitation) et que Vinfection, ainsi déclanchée, est bien 
souvent le vecteur d’une propagation néoplasique (1). 

L’infection est au niveau de lulcération du museau de tan- 
che, sous la forme de métrite, de salpingite. On la combat par 
des vaccinations locales et générales avant la mise en place du 
radium, avec un minimum de manipulation. 

Mais la cystite inflammatoire accompagne presque toujours 
une métrite. Cette cystite est rarement traitée. Si l’on ajoute, 
a ce fait d’expérience, la notion d’un uretére comprimé avec 
dilatation d’un des tractus urinaires, on concoit que, sous 
Yinfluence de la poussée congestive des 48 premiéres heures, 
une pyélo-néphrite se déclanche, avec fiévre, oligurie, voire 
méme anurie et, dans ce cas, possibilité d’une mort rapide. 

Nous en connaissons plusieurs exemples, sans devoir invo- 
quer une infection péritonéale d’origine amexielle. Ces désastres 
sont faciles a éviter si lon prend le soin : 


(1) Voici le schéma d’un cas non personnel observé en ville. Femme jeune, 
23 ans. Cancer du col de la catégorie n° I. Mais salpingite. Pose de tubes 
de radium cervico-utérin, sans vaccination, avee dilatation. 

Au troisiéme jour, frissons, température 4 40: réaction péritonéale. On 
enléve le radium: 27 miilicuries détruits. La pelvipéritonite avec tempé- 
rature dure 1 mois. 1 mois 1/2 aprés Vapplication de radium, nous exa- 
minons la malade, dont le cancer est devenu un n° IV, avec virage complet 
du trigone A gauche et vastes mamelonnements. Il n’y a rien & tenter. Mort 
rapide par urémie. I] y a 14 un défaut d’examen, et une technique imprudente 
déclanchant Vinfection sur une dose d’irradiation insuffisante. 
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1° De désinfecter la vessie par des lavages antiseptiques et 
des injections vaccinales, en cas de cystite inflammatoire. 

2° De drainer une hydro-néphrose par sondage uretéral, en 
cas d’orifice punctiforme a fonction génée. 

On recherche la constante d’Ambard et la concentration 
maxima du rein sain, lorsqu’il s’agit de néphrectomie, pour- 
quoi ne pas faire la recherche de cette valeur fonctionnelle des 
reins avant un traitement par les radiations, si la cystoscopie 
décéle une géne dans le fonctionnement de luretére ? 


B) Les Doses 


La question des doses est essentiellement délicate, et l’on ne 
peut se faire une opinion qu’aprés bien des années d’expé- 
rience. Dose massive et courte, dose faible et longue, modalités 
diverses de technique, filtration : la question n’est pas encore 
jugée du point de vue des meilleurs résultats. 

Pour le sujet qui nous occupe, il est certain que les fortes 
doses boursoufflent et fragilisent la muqueuse vésicale. I] est 
possible aussi que les doses faibles et trop étalées dans le temps 
provoquent ultérieurement des déformations et des scléroses 
vésicales et uretériques. La vérité serait done entre les deux. 
C’est dailleurs la technique préconisée par Mme Simone Laborde 
et exécutée, sous ses directives, & l’Institut du Cancer. 

Cette technique des doses moyennes est, sans doute, perfec- 
tible. A Vheure actuelle, aprés désinfection du _ col, nous 
placons 3 foyers de 10 milligrammes de radium-élément (filtra- 
tion 15 mm. de Pt.) dans les culs-de-sac vaginaux, et deux Aa 
trois foyers de 10 mgr. de radium-élément cervico-utérins aprés 
dilatation prudente et minime du col. En 4 4 5 jours, la dose 
détruite sera de 45 4 50 millicuries. C’est la dose employée pour 
un cancer du col de la catégorie n°’ I ou n° IT sans virage du tri- 
gone. Pour un cancer de la catégorie n° HI avec mamelonne- 
ments, sillons et virage du trigone, il semble logique de penser 
que la dose de rayonnement doive étre plus importante, étant 
donné le rapport entre le volume de la tumeur et les doses de 
radium qui doivent étre appliquées. Toutefois, la dose de 50 mil- 
licuries détruits n’est que rarement dépassée, malgré l’obser- 
vance du volume de la tumeur, & cause, d’une part, de la 
crainte des radio-nécroses et, d’autre part, des moins bons résul- 
tats obtenus avec des doses supérieures. 
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Mais les échecs s’observent encore. Leur nombre, encore trop 
grand, joint aux enseignements de nos observations cystosco- 
piques, nous incite 4 suggérer les propositions suivantes : 

1° Il est certain que les foyers vaginaux retentissent plus 
brutalement (surtout le foyer appliqué transversalement sur le 
col) sur la muqueuse vésicale que les foyers intra-cervicaux. 
Dans le cas de souffrance de cette muqueuse, nous pensons 
qu'il vaut mieux commencer par une dose intracervicale, lors- 
quil n’y a pas dinfection du col. 

Dans le cas d’un n° I, par exemple, sans traction de luretére 
gauche, il serait logique de détruire, dans la cavité intracervi- 
cale, de 30 & 35 millicuries, ne laissant que 20 a 25 millicuries 
i détruire au niveau des deux culs-de-sac latéraux. 

Au contraire, dans le cas d’un n° I avee virage du trigone, 
on équilibrera ou contrebalancera les doses : 

20 & 25 millicuries détruits dans le col ; 

30 a 35 millicuries détruits dans les culs-de-sac, en donnant 
une dose plus importante au niveau du cul-de-sac gauche. 

D’ailleurs, on se souviendra que la région des ligaments larges 
recevra une dose importante de rayons X. 

2° Le cystoscope décéle un syndrome de compression d’un 
uretére (orifice punctiforme, géne dans l’éjaculation). I] serait 
bon de pousser les doses vaginales, en ayant pris le soin de 
laisser & demeure une sonde uretérale vers le rein menacé 
@hydronéphrose. 


3° Enfin, il est certain qu’une muqueuse vésicale « tourmen- 
tée » (bulles d’cedéme, ficus) entraine une technique de pru- 
dence qui pourrait étre suivant le cas: non pas curettage des 
bourgeons cervicaux (qui embolise et infecte) mais section au 
bistouri électrique de tout le col bourgeonnant, diminuant 
d’autant la dose de radium nécessaire — emplois de foyers uni- 
quement intra-cervicaux et foyers « protégés » du_ type 
Wickham. En outre, les simples lavages antiseptiques chauds 
hiquotidiens décongestionnent admirablement ces muqueuses 
vésicales tourmentées. 


Les réactions produites par les rayons X au cours de leur 
application, sont beaucoup plus brutales que celles dues au 
radium, elles sont surtout trés violentes si les rayons X précé- 
dent le radium, moins intenses si les rayons X_ suivent le 
radium, sans que nous ayons trouvé une explication a ce fait 
observation. 
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A Institut du Cancer, ’habitude est cependant de pratiquer 
le traitement par les rayons X. avant celui du radium, surtout 
lorsqu’il s’agit de formes bourgeonnantes oi la moindre mani- 
pulation favoriserait l’infection et seulement dans les cas ow 
examen de la vessie révéle une intégrité de la muqueuse et 
des méats uretéraux. Nous pensons d’ailleurs que les séances 
de rayons X. doivent s’accompagner de lavages vésicaux bi-quoti- 
diens, avec surveillance de la température, de la quantité et de 
la couleur des urines. 

En présence d’une réaction cedémateuse du trigone ou d’un 
doute sur le fonctionnement d’un méat, nous pensons alors 
qu’il vaut mieux commencer le traitement par le radium (foyers 
cervico-utérins et dans les culs-de-sac latéraux) aprés_ vacci- 
nation et désinfection locales 4 la fois du col utérin et de la 
muqueuse vésicale. 

Il n’est pas exceptionnel. de constater, aux environs de la 
15° séance de rontgenthérapie, le tableau clinique suivant : léger 
clocher thermique, petits frissons, douleur lombaire, oligurie, uri- 
nes troubles. Examinée 4 ce moment, la muqueuse vésicale appa- 
rait typiquement « tourmentée » (fig. n° 6B). Bien entendu, il 
faut interrompre le traitement durant 3 4 4 jours, si l’on ne veut 
pas voir apparaitre des accidents plus graves. Ceux-ci, A notre 
avis, se présentent plus spécialement 4 l’occasion de deux erreurs 
thérapeutiques : 

1° Celle de la radiothérapie palliative. Il s’agit de malheu- 
reuses atteintes de cancer de la catégorie n° III ou IV et présen- 
tant de violentes douleurs. I] faut s’élever contre ce réflexe de 
« radiothérapie de la douleur », ordonnée avec les meilleures 
intentions, pratiquée avec prudence, mais sans controle cys- 
toscopique. Ils peuvent amener une terminaison rapidement 
mortelle qui n’était, certes pas, le but désiré. 

2° Celle de la radiothérapie en feux croisés visant le col 
utérin, antérieurement traité par radium. Déja, Mme Laborde 
s’était élevée contre cette méthode susceptible de provoquer 
des radio-nécroses, accidents précoces ou tardifs, au niveau 
des muqueuses vésicales et rectales. Au sujet de la_vessie, 
le cystoscope lui donne entiérement raison. Les accidents 
peuvent étre brusques et dramatiques, si l’on ne s’est pas méfi¢ 
d’une muqueuse cedématiée et déja fragilisée par le radium. 
Une oligurie sournoise précéde, de 2 a 3 jours, l’anurie. Celle- 
ci ne pardonne pas, installée généralement sur un terrain uré- 
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mique, avec hydronéphrose chronique et néphrite concomit- 
tante (1). 

Etant donnée la causticité des Rayons X pour les tissus sains 
et notamment les muqueuses, il est de bonne pratique de locali- 
ser le champ d’irradiation uniquement sur les zones de propa- 
gation lymphatique, annexes, chaine lombo-aortique, en évitant 
la vessie et ampoule rectale. Pour les mémes raisons, nous 
conseillons d’exclure, du traitement roéntgenthérapique, le champ 
vaginal, forcément médian et vésical. 

Il est toutefois possible que des tensions plus élevées que 
celles que nous employons, c’est-a-dire supérieures & 200.000 
volts, et des filtrations plus importantes que 2 mm. Cu. + 2 mm. 
Al. aménent des réactions différentes au niveau de la muqueuse 
vésicale. d 

Mais, dans l'état actuel de notre expérience, la vessie demeure 
plus tolérante 4 la curiethérapie qu’a la réntgenthérapie. 


La vessie aprés le traitement 


C’est peut-étre aprés le traitement que la cystoscopie va ren- 
dre le plus de services, elle va permettre la confirmation de trois 
alternatives : 


La guérison (vessie normale). 
L’existence de séquelles. 
La récidive. 


4° La guérison cystoscopique. — La guérison absolue est rare. 
Elle ne se voit que dans les n° I ou II. La forme et la capacité de 
la vessie ne sont pas changées. Le trigone est lisse, avec sa mus- 
culature normale. Les méats sont bien 4 cheval, leur forme et 
leur éjaculation sont normales. La muqueuse ne présente pas 
de vaisseaux amputés (fig. n° 6 C. F.). 


2° Séquelles. — Sous le nom de séquelles, j’entends les 
aspects cystoscopiques anormaux constatés au niveau de la 
muqueuse, du trigone et des méats. 

Certains de ces aspects doivent étre mis sur le compte des 
effets des radiations. Celles-ci guérissent, mais ranconnent. Ce 
sont les complications de la guérison. 

D’autres aspects doivent faire suspecter une guérison. incom- 


(1) Nous en avons observé un cas avec vérification nécropsique. 
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pléte. C’est ce que l’on pourrait nommer l’image « d’évolution 
arrétée ». Jusqu’a présent, nous ne pensons pas que I’on puisse 
discriminer les uns des autres. 


A) AU NIVEAU DE LA MUQUEUSE, les séquelles ont été les mieux 
étudiées et nous n’avons rien a ajouter de nouveau. Le plus 
intéressant serait de savoir si ces aspects sont en fonction de 
doses exagérées ou si certaines muqueuses vésicales sont plus 
fragiles que d’autres. Les deux raisons sont 4 invoquer. Il nous 
a semblé que ces lésions se constataient plus facilement sur les 
muqueuses traitées par rayons X que sur celles ott l’on n’avait 
employé que le radium. 

a) Muqueuse trés pale, vernissée sur laquelle on trouve diffi- 
cilement, deci, dela, une arborisation vasculaire, mince pénicille. 
Parfois, un léger semis comme fait de taches purpuriques, 
semble étre une zdne ecchymotique, témoin d’une muqueuse 
mal irriguée, aux vaisseaux atélectasiés. Ce sont des muqueu- 
ses fragiles qui saignent aprés de longues randonnées en auto- 
mobile (2 cas), et sur lesquelles une nouvelle dose de radiation 
provoquerait une nécrose. 

b) Muqueuse plus ou moins vernissée, avec vaisseaux ampu- 
tés. Les capillaires sont dilatés et s’interrompent brusquement, 
comme s’ils étaient atélectasiés et que la circulation ne se 
fasse plus a partir d’un certain calibre. 

c) Uleération radio-nécrotique. Généralement sur la zone 
du trigone et de la face postérieure, (zone des feux croisés), on 
découvre une exulcération, rouge, saignante, le plus souvent a 
bords taillés a pic, entourée d’une auréole de muqueuse blan- 
che, blafarde. En voie de guérison, cette auréole se congestionne 
et se festonne en plis radiés, mais cette guérison dure des mois, 
est sujette a rechutes ; la cicatrice reste indélébile, vernissée, 
luisante et faite de plis radiés. D’autres fois, c’est tout d’un 
coup que l’auréole de la muqueuse blanche se nécrose et que la 
fistule vésico-vaginale se constitue. La réparation chirurgicale 
de ces fistules nécrotiques est trés laborieuse, devant porter 
loin de la fistule, et, si possible, éviter une autre plage de 
muqueuse avasculaire, ce que seule la cystoscopie peut déceler. 


B) Av NIVEAU DU TRIGONE. — a) La guérison, venons-nous 
de dire, est une muqueuse saine sur un trigone non bombé, 
avec conservation de la musculature périméatique. 

b) « L’évolution arrétée » est un état de bosselures, de 
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mamelonnements, sans plis. Ces mamelonnements se retrou- 
vent inchangés tous les 2 ou 3 mois, &4 chaque examen cystos- 
copique. 

Est-ce le résultat de selérose post-radiumthérapique qui bos- 
selle les aponévroses de la loge vésicale et les tissus conjonctifs 
de la musculeuse ? Ou sont-ce des ilots de cellules néoplasiques 
emprisonnés dans une gaine de réaction conjonctive et qui peu- 
vent reprendre leur activité ? 

Il est impossible de se prononcer. Mais, en présence de ces 
bosselures du trigone; la méfiance et examen systématique de 
la vessie tous les 3 mois, sont de rigueur. Si lon constatait 
lexagération de ces bosselures et Vapparition de nouveaux 
plis (joints 4 un nouveau virage du trigone), ce serait signe de 
reprise de P’évolution. 

c) Parfois, au contraire, sans bosselures, il existe un ou plu- 
sieurs plis, en disposition saggitale ou transversale. Nous l’avons 
constaté le plus fréquemment, tendu entre les méats urethral et 
uretéral gauche. Souvent, un vaisseau atélectasié s’achemine 
dans le fond de cette rigole. Si ce pli est invariable, non bordé 
de mamelonnements, mais s’accompagnant de quelques défor- 
mations dans la forme générale de la vessie, nous pensons qu’il 
faut le considérer comme une séquelle de sclérose curiethé- 
rapique. 


C) Au NIVEAU DES MEATS. — Leur situation et leur forme sont 
ad étudier. 
Situation des méats. —- a) Méats bien a cheval est signe 


que Turetére n’est plus géné prés du col utérin, ce qui fait 
partie pour nous du syndrome de la guérison. 

b) Méats virés a gauche, — Ils sont moins & gauche qu’avant 
le traitement, mais pas encore bien a cheval. La guérison n’est 
pas parfaite. 

Le virage du trigone accompagné de mamelonnements fait 
partie du syndrome « d’évolution arrétée ». 

Le virage du trigone, s’accompagnant d’un pli constant, ferait 
plutot partie d’un syndrome de séquelle cicatricielle curiethé- 
rapique. 

Cette schématisation n’est’ pas absolue, chaque cas devant 
étre interprété ; mais, dans son esprit, nous la croyons vraie. 

Forme des méats. —— Ici, nous retrouvons les trois aspects 
décrits plus haut au chapitre « avant le traitement >. 

Aspect normal (guérison). 
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Aspect vulviforme (hyperfonctionnement). 
Aspect punctiforme : Avec éjaculation : géne de luretére. Sans 


éjaculation : sténose de luretére (exclusion rénale). 
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Fic. 8. — Radiographie aprés injection duro-sélectan. Les clichés avaient 
montré un fonctionnement normal du rein droit, durant les premiéres 

minutes aprés Vinjection intraveineuse. Ce cliché pris 1 h. 30 aprés Pin- f 
jection d’uro-sélectan, montre une hydronéphrose gauche, avec dilatation 

de Vuretére, coudure et sténose de celui-ci au niveau du ligament large c 

gauche. Il s’agit de la malade de la Fig. 7. t 


Il nous semble oiseux d’insister sur lintérét de la constata- 
tion de ces séquelles. ; 
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Cette géne de Vuretére a-t-elle suivi immédiatement le trai- 
tement ? Probabilité de sclérose. 

Y a-t-il eu un long intervalle libre de mois ou année ? Proba- 
pilité de récidive. 

La constatation de géne ou de sténose d’un uretére doit 
entrainer immédiatement l’examen si facile aux rayons X aprés 
uro-sélectan. Chaque fois que nous avons constaté un orifice 
punctiforme, nous avons vérifié 4 Puro-sélectan : 

Avec éjaculation: une dilatation de Vuretére avec hydro- 
néphrose, généralement produite par un _ rétrécissement de 
Yuretére dans sa portion intra-murale (fig. n°’ 8, n° 12). 

Si l'on constate un coude ou un rétrécissement de Vuretére 
au-dessus du détroit supérieur, généralement au niveau de la 
5° vertébre lombaire, on peut presque, & coup str, affirmer une 
reprise au niveau des ganglions aortiques (1). 

Sans éjaculation : 

a) De date récente : mémes images = hydronéphrose énorme 
et dilatation considérable de luretére. 

b) De longue date: on ne voit plus rien, le rein ne sécréte 
plus ; il est exclu. 

Ces constatations entrainent une thérapeutique. Il ne suffit 
plus, pour le cancérologue, de déecréter la guérison sur la foi 
d'un toucher vaginal mensuel ; celui-ci doit avertir la malade que 
tel rein ne fonctionne pas, ou mal, donner un régime, surveiller 
Vazotémie, Vadresser un spécialiste des voies urinaires. D’ail- 
leurs, s'il ne s’agit que de simples coudures ou rétrécissements 
cicatriciels de Vuretére, on peut en rétablir le calibre par des 
séances de cathétérisme. Que de fois avons-nous vidé des 
hydronéphroses, a Voccasion de pyélographie, par exemple, 
évitant, ce faisant, une néphrite commencante. D’autre part, 
nous avons: pu vérifier, 4 Vautopsie, des malades traitées par 
radium et mortes de leur cancer, la fréquence d’exclusions 
rénales, ou tout au moins, de néphrite interstitielle chronique. 


D) FoRME GENERALE DE LA VESSIE. — Pour étre complet, il 
faut signaler des séquelles qui sont, croyons-nous, pour beau- 
coup, sous la dépendance de la reentgenthérapie et de la curie- 
thérapie. Ce sont : 


(1) Nous en avons observé un trés beau cas a l'Institut du Cancer. La 
malade accusait simplement une douleur dans la région lombaire droite. 
Localement, il y avait guérison apparente constatée par toucher vaginal. 


BuLL. pu Cancer 1933. — T. XXII. 38. 
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a) Des vessies déformées. —- Vessies soulevées, penchées 3 
gauche, vessies en fer a cheval, vessies avec recessus latéral 
(tantot unilatéral et alors, fréquence de trouver, du méme cété, 
une traction de luretére), tantot bilatéral, vessie avec recessus. 
postérieur comparable 4 l’image de barre prostatique. 

b) Des vessies petites, & capacité diminuée : 150 cc. Ce sont 
souvent des vessies infectées ou des vessies virées a gauche, 
avec recessus latéral. I] faut se méfier d’une vessie qui avait une 
capacité de 300 cc. et qui, depuis peu, ne contient plus que 
150 ce. (1). 


E) SYNTHESE CYSTOSCOPIQUE. — Un cancérologue qui suit un 
utérus traité par les radiations, le fait par l’examen de l'état 
général, les signes fonctionnels, le toucher vaginal et rectal. Il 
doit le parfaire par la cystoscopie. Les signes que nous venons 
de décrire pas a pas, peuvent s’agencer de maniére variable, 
mais, en général, s’ordonnent en plusieurs syndromes. 

4° Syndrome de guérison. — Deux aspects. 

a) guérison absolue: muqueuse : normale, trigone: lisse a 
musculature normale, méats bien a cheval, 4 h. 1/2, 7 h. 1/2, 
forme normale, éjaculation normale. 

b) Guérison avec radio-mucite: les signes sont les mémes 
que ci-dessus, mais la muqueuse présente quelques vaisseaux 
amputés, quelques piquetés purpuriques, quelques plages_bla- 
fardes. 

2° Syndrome d’ « évolution arrétée ». — Muqueuse : tantot 
normale, tantot radio-mucite (craindre la radionécrose si l'on 
reprend le traitement lors d’une récidive) ; trigone : mamelon- 
né, sans plis ; méats : situation : restent virés 4 gauche 4 h., 7 h., 
forme: normale; éjaculation: normale ; diagnostic : évolu- 
tion arrétée, avec traction de l’uretére gauche sans déficit rénal. - 
Thérapeutique : expectative, avec surveillance (fig. n° 9 A). 


3° Syndrome de déficit rénal. — Muqueuse : comme au n° 2; 
trigone plis urethral uretérique gauche ; méats: situation: 
virés Aa gauche, par exemple, 3 h. 1/2, 6 h. 1/2. Forme: par 
exemple, punctiforme a gauche, sans éjaculation ; vulviforme a 
droite. Capacité diminuée. Diagnostic: guérison néoplasique pos- 
sible, mais avenir rénal réservé. Thérapeutique : uro-sélectan. 


(1) Les grandes vessies 4 colonnes, avec é¢bauche de cellules, peuvent se 
rencontrer chez les cancéreuses. I] ne nous a pas paru que ces_ vessies. 
seraient plus fragiles que d’autres sous influence des radiations. 
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Si le rein fonctionne, cathétérisme de Vuretére gauche. Sur- 
veillance de ’urée sanguine. 

A noter que, fréquemment, il y a association de ces deux 
derniers syndromes. 

En présence du syndrome « d’évolution arrétée >, que 
doit-on faire ? Il s’agit généralement de femmes qui ont maigri 


Fic. 9. —- Deux types « d’évolution arrélée >». 

A. Virage du trigone 4 gauche. Pas de mamelonnements. Muqueuse présen- 
tant des signes de radio-mucite : vaisseaux amputés. Petite ulcération 
radio-nécrotique en dehors du méat droit. L’espace cervico-vésical est 
« nettoyé », mais il reste une traction de Vuretére gauche, témoin pro- 
bable d’un ilot néoplasique du ligament large gauche. 

B. Muqueuse saine. Sous-muqueuse encore vallonnée. Méats bien a cheval, 
mais le droit n’éjacule plus, le gauche est en hypertrophie compensatricce. 
L’espace cervico-utérin n’est pas nettoyé. Il y a sténose de luretére droit, 
qui, vérifiée par cathétérisme et uro-sélectan, a montré une striction a 
2 cm. Par contre, rien au niveau des ligaments larges. 


et peu récupéré, se plaignant de douleurs lombaires et pour les- 
quelles le toucher, pratiqué dans un vagin en entonnoir, décéle 
un cul-de-sac bridé (souvent le gauche), moins souple, moins 
mobile. 

Faut-il attendre ? C’est ce que lon fait en général. 

Faut-il reprendre un traitement par les radiations ? (méme si 
lon ne juge la question que sous l’angle de la radio-mucite, la 
prudence est de s’abstenir). Peut-étre, dans ces cas, est-on 


autorisé & 8 ou. 10 mois dintervalle du premier traitement, 
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Wessayer de reprendre la curiethérapie, surtout au niveau du 
cul-de-sac gauche. S’il n’y a pas de séquelles radionécrotiques, 
bien entendu. 

Signalons ici les essais de curiepuncture au cours de lapa- 
rctomie, essais sur lesquels nous n’avons pas d’opinion. 


v 


Fic. 10. — Récidive. Mme T..., 60 ans. 

A. 20 juin 1933. Image d’évolution arrétée. Muqueuse saine. Sous-muqueuse 
vallonnée. Le trigone est resté viré & gauche. Les méats ne sont pas a 
cheval. Le méat gauche éjacule mal. 

B. 5 octobre 1933. Image de récidive. Muqueuse congestive. Réaction odé- 
mateuse périméatique gauche. La sous-muqueuse présente de vastes ma- 
melonnements, avec plis gagnant la face postérieure de la vessie. Le tri- 
gone a viré complétement A gauche. Le méat gauche est & 3 heures, n’éja- 
culant plus. Le méat droit est 4 3 heures, vulviforme. La récidive monte 
en arriére de la vessie et tire sur l’uretére gauche vers le ligament large. 


Faut-il pratiquer une hystérectomie totale ? 
Non, sil y a des signes de radio-mucite : on court a un désas- 
tre post-opératoire par nécrose du trigone (1). 


(1) Nous possédons un cas personnel a déplorer, qui remonte & quelques 
années, et pour lequel nous nous serions abstenu d’opérer si nous avions 
su regarder dans une vessie. Ablation d’un volumineux fibkrome, aprés curie- 
thérapie d’un eancer du col (48 millicuries détruits). Hystérectomie par le 
procédé américain. Tissu pelvien blanc, croissant, exsangue. Béance des arté- 
res utérines qui ne saignent pas, A partir du 4° jour, par la cicatrice vaginale, 


A 
3 


iS- 


LA VESSIE ET LE CANCER DE L’UTERUS 585 


Non, s’il y a des signes de traction de l’uretére gauche ; car, 
cest un tour de force un peu vain que de sculpter un uretére 
fragilisé par les radiations, dans un tissu ot l’on ne peut assu- 
rer qu'il n’y a pas de cellules néoplasiques. 

Oui, s’il y a des signes de compression de l’uretére (sans trac- 
tion, ce qui est rare), et que l’intervention puisse lever. De cela 
on n’est jamais sir; mais une laparotomie exploratrice est 
toujours excusable. 

L’avenir dira quelle est la meilleure tactique. 


4° La Récidive. — C’est un quatri¢me syndrome qui affecte des 
modalités différentes, suivant le lieu de la récidive. La récidive 
par métastase est rare dans le cancer du col (vagin, vertébres, 
foie, poumons). 

Maladie éminement locale, l’épithélioma spino-cellulaire du 
col va récidiver localement, c’est-a-dire, soit sur le lieu origi- 
nel: la muqueuse du col; soit sur ses voies de propagation 
centrifuges. Pour la récidive au niveau de la muqueuse cervi- 
cale, point n’est besoin du cystoscope : ’hémorragie, le spécu- 
lum, la biopsie suffisent 4 faire le diagnostic. 

Le plus souvent, la récidive se produit dans l’atmosphére 
celluleuse du col, vers la base du ligament large (presque tou- 
jours le ligament large gauche). Issue d’ilots cellulaires mal 
endormis dans une gaine scléreuse, son premier signe est la 
douleur, le deuxiéme est la tuméfaction, le dernier inconstant 
est ’hémorragie. Le toucher vaginal souvent n’apprécie rien de 
nouveau dans un entonnoir rigide, immobilisé par des adhé- 
rences cicatricielles depuis le traitement par le radium. Signa- 
lons ici importance du toucher rectal, surtout pour les réci- 
dives de la paroi recto-vaginale, du cul-de-sac postérieur, vers 
le territoire du pédicule lymphatique latéro-rectal et l’infiltra- 
tion de la branche ischio-pubienne, pour lequel la cystoscopie 
ne donne que peu de renseignements. 

Au contraire, dans les cas de récidives antérieures ou laté- 
rales, olf le toucher est dubitatif, la cystoscopie va pouvoir 
affirmer cette récidive de par les modifications que celle-ci 
apporte au plancher vésical et a la place des méats. C’est-a-dire : 


élimination de vastes débris nécrotiques : paroi postérieure de la vessie, 
vagin, paroi antérieure du rectum. Au 8* jour, vaste cloaque pelvien. Au 
10° jour, mort. Il est probable que le cystoscope efit révélé des signes de 
radio-mucite, étant donné les aspects de radio-cellulite observés au moins 
aussi loin des foyers de radium que ne l’est la vessie. 
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Fig, 11. — Mme E..., 58 ans. Histoire cystoscopique d’un cancer du col. 

A. Muqueuse en réaction edémateuse et congestive. La sous-muqueuse pré- 
sente des mamelonnements séparés par des sillons. Virage du trigone a 
gauche. Traction de l’uretére gauche. Méat gauche a 3 heures, punctifor- 
me, se contractant mal. (20 novembre 1932. Avant le traitement). 

B. Muqueuse en réaction congestive et granuleuse. Disparition des bulles 
@eedéme. La sous-muqueuse ne présente plus que quelques mamelons 
sans sillons. Le virage & gauche du trigone a diminué. Méat gauche a 
4 heures, avec contractures et éjaculation. (19 décembre 1932. Aprés trai- 
tement par Radium et R. X). 

C. Evolution arrétée. Muqueuse pale, vaisseaux amputés. La sous-muqueuse 
conserve quelques vallonnements sans sillons. Le virage 4 gauche subsiste. 
Le méat gauche est redevenu punctiforme sans éjaculation. (2 juin 1933). 

D. Récidive, au niveau de lespace vésico-utérin, car mamelonnements et 
sillons, muqueuse congestive sans cedéme. Au niveau des ligaments larges, 
car nouvelle traction de l’uretére gauche. Méat gauche A 3 h. 1/4 sans 
éjaculation. (6 octobre 1933), 
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le plancher du trigone se met 4 nouveau A présenter des mame- 
lonnements, s'il était guéri. S’il présentait une image « d’évo- 
lution arrétée » avec mamelonnements, les plis viennent accu- 


Fic. 12. — Radiographie montrant, aprés injection intraveineuse d’uro- 
sélectan, une dilatation de Vuretére gauche, avee concavité exagérée de 
sa partie terminale, qui est repoussée par la récidive, dont on distingue 
Yombre coiffant la partie gauche de la vessie. Malade de la Fig. 11. 


ser ceux-ci, la muqueuse se met & souffrir, mais, en général, 
moins activement qu’avant le traitement. Toutefois, c’est au 
cours de récidives que j’ai pu constater le plus grand nombre 
denvahissement de la muqueuse vésicale. 


Le trigone se met de nouveau a virer 4 gauche, dans des pro- 
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portions moindres que celles qu’il avait avant le traitement 
(sans doute géné par le manque de souplesse de tous les tissus 
pelviens « enraidis » par le radium), mais plus importantes 
que celles qu'il avait deux mois aprés le traitement. 

Par exemple : (fig. n°’ 11). 

a) Avant le traitement : méat gauche, 3 h; méat droit, 6 h. 

b) Deux mois aprés le traitement : méat gauche, 4 h., méat 
droit, 7 h. 

c) Récidive (1 an): méat gauche, 3 h. 1/2, méat droit, 
6 h. 1/2. 

Il nous a paru que la forme et le fonctionnement des méats 
au cours d'une récidive étaient moins modifiés. Peut-étre est-ce 
parce que Vuretére « enraidi » également, se prétait moins aux 
efforts de compression. 

Enfin, le cystoscope nous a fait diagnostiquer deux cas de 
récidive au niveau des ganglions ilio-lombaires chez deux mala- 
des traitées antérieurement par le radium et se plaignant de 
douleurs lombaires. Le toucher vaginal ne signalait rien d’anor- 
mal. Au cystoscope : trigone normal; méat droit punctiforme 
sans éjaculation. Par radiographie, aprés uro-sélectan, nous 
avons trouvé une compression de luretére au niveau de la face 
latérale droite de la troisiéme vertébre lombaire (fig. 12). 


Conclusions 


Nous estimons que l’examen de la vessie doit précéder, 
accompagner et suivre tout traitement correct du cancer de 
Putérus. 

Avant le traitement, le cystoscope, en accord avec le toucher 
vaginal, permet de se rendre compte de la forme et du volume 
de la tumeur, en méme temps que des compressions et trac- 
tions uretériques entrainées par celles-ci. L’examen  devra 
done porter : 


1. Sur la sous-muqueuse, qui décéle les différents aspects 
de avancée néoplasique vers la loge et la paroi vésicale (mame- 
lonnements, sillons). 

2. Sur la muqueuse, qui présente des aspects de souffrance 
trés variable. (Congestion vasculaire, granulation, oedéme, grap- 
pes, ficus). Ces aspects ne sont pas malins et témoignent uni- 
quement de la géne vasculaire amenée par le cancer. Ils vont 
toutefois géner le traitement (dans son premier stade conges- 
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tif), peuvent le compliquer et obligent 4 Vinterrompre si lon 
n’y prend garde. 

3. Sur la situation des méats, qui, par la fréquence de leur 
virage A gauche, témoigne de la poussée néoplasique sur lure- 
tere, au niveau de la base des ligaments larges. Sur la forme de 
ces méats, qui, en se modifiant (vulviforme, punctiforme), décéle 
la géne de luretére et, partant, le mauvais fonctionnement du 
rein. Ces derniéres lésions obligent & un examen radiographi- 
que du syst¢me urinaire aprés injection intraveineuse a luro- 
sélectan. 

Durant le traitement, la cystoscopie permettra de constater 
son efficacité au niveau des aspects néoplasiques de la sous- 
muqueuse. Elle aura surtout lavantage de signaler sa nocivité 
sur la muqueuse et d’agir en conséquence, empéchant, ce fai- 
sant, Vapparition d incidents interrompant le traitement ou 
daccidents pouvant occasionner la mort. 

Aprés le traitement, Vexamen de la vessie permet, d’une 
part, de constater la présence ou non de séquelles dues aux 
rayonnements. Au niveau de la muqueuse et de ses vaisseaux, 
leur constatation empéche tout nouveau traitement dans la 
crainte de radio-nécrose. Au niveau des méats et des uretéres, 
ces coudures, rétrécissements ou sténose compléte, entrainent 
un avenir rénal a surveiller et a traiter. Il permet, d’autre 
part, de constater la présence de trois aspects propres aux 
cancers du col utérin: la guérison, Vévolution arrétée, la 
récidive. 


Plus utile que le spéculum, aussi indispensable que la pince 
a biopsie, nous estimons que le cystoscope est instrument par 
excellence permettant de suivre Pévolution et le traitement des 
cancers du col utérin et qu’il doit étre, pour le caneérologue, 
un véritable miroir gynécologique. 


(Travail de UlInstitut du Cancer) 
(Directeur Professeur G, Roussy) 
Discussion 
M. HartTMANN. -— J'ai écoulé, avee beaucoup d’attention, la 


communication de M. Aman Jean, ayant été intéressé autrefois 
par cette question. Sur presque tous les points, je me trouve 
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d’accord avec lui. Je dois dire cependant que nous n’avons pas 
été frappé comme lui par la déviation du méat uretéral gauche. 
J’ajouterai que les examens cystoscopiques, dans le cancer du 
col, faits en Allemagne surtout, ont été, pour la premiére fois, 
décrits en France par un de mes assistants, mort aujourd’hui, 
M. Cruet, qui, en 1913, a publié un important mémoire sur 
cette question, mémoire qui a été confirmé dix ans plus tard, 
également dans mon service, par M. Gouverneur et Mme Fabre. 
Cruet avait décrit le bombement de trigone, les lésions cedé- 
mateuses de la muqueuse (cedéme diffus, en coussin, bul- 
leux), sillons et vallonnements. A cette époque, la curiethéra- 
pie n’était pas pratiquée dans nos services de chirurgie ; il était 
extrémement important pour lopérateur de savoir s'il pouvait 
faire une ablation compléte des lésions néoplasiques. C’est ce 
que nous avions recherché. Le bombement n’a aucune impor- 
tance, il indique simplement que la paroi vésicale est soulevée 
par la tumeur du col. On Vobserve dans des rétroflexions quand 
le col porté en avant souléve la vessie. Les lésions d’cedéme, 
elles aussi, n’indiquent pas lenvahissement de la paroi_ vési- 
cale. En est-il de méme des plissements, des sillons transver- 
saux qu’on voit quelquefois ? Ces derniéres lésions semblent 
correspondre des adhérences. S’agit-il d’adhérences pure- 
ment inflammatoires, s’agit-il d’adhérences néoplasiques ? Dans 
un cas opéré, M. Lecéne, qui était alors mon assistant et 
dont vous connaissez la compétence histologique, a examiné, 
avec le plus grand soin, la pi¢ce 4 ce point de vue. II s’agissait 
simplement de lésions inflammatoires. Mais c’est la un cas 
unique et rien ne nous dit que, dans d’autres cas, il n’y ait pas 
de lésions néoplasiques. 


M. CueEvassu. — Personne ne discute plus Vintérét de Pexa- 
men cystoscopique des cancéreuses de Vutérus. 

Mais si l’on veut s’appuyer sur cet examen pour en tirer des 
conclusions radio ou radiumthéraptiques, touchant, en particu- 
lier, les réactions possibles du type anurique aprés ces traite- 
ments, il importe de ne pas oublier que certaines infiltrations du 
ligament large par des cancers du col utérin parviennent, en 
enserrant Turetére & plusieurs centimétres au-dessus du méat, 
a faire courir au fonctionnement uretéral des risques d’anurie, 
sans que laspect cystoscopique de la vessie soit, pour cela, 
modifié. 
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A propos de la curiethérapie 


des cancers glandulaires inopérables du rectum 


PAR 


F. BERTILLON et H. WERNER 


En 1927, Pun de nous apportait ici, avec G. Roussy et 
S. Laborde, un travail sur la radiothérapie des cancers inopé- 
rables du rectum (1), résultat de létude des cas traités au Cen- 
tre anticancéreux de Villejuif depuis 1922, 

Les principales conclusions qui se dégageaient étaient que, 
malgré les résultats peu encourageants observés jusqu’alors, 
certains faits commandaient de ne pas abandonner la partie et 
de s’efforcer de perfectionner le mode d’application du radium 
dans le traitement de ces cancers. 

En effet, la faible sensibilité des cancers glandulaires du rec- 
tum au rayonnement était en partie démentie par l’observation 
histologique de deux cas suivis par notre collégue Maurice 
Perrot, qui put mettre en évidence une action cellulaire certaine 
aprés des traitements qui nous paraissent pourtant aujourd’hui 
relativement timorés (31 mcd, soit 4.200 Mgh). 

Les auteurs de cette communication concluaient: « Ce qu'il 

« faut done tenter, 4 Vheure actuelle, c’est d’améliorer les techni- 
« ques, et de ne pas se laisser arréter par le dogme de la radio- 
« résistance des épithéliums cylindriques. 
« Sans doute, les éléments néoplasiques des revétements 
cylindriques sont plus difficiles 4 attaquer par les rayonne- 
ments, que les épithéliums des revétements malpighiens. Mais 
linsuffisance des résultats obtenus jusqu’ici tient en grande 
partie, pour nous, aux difficultés d’ordre technique qui ‘sem- 
blent pouvoir étre résolues un jour. > 


Rh 


(1) Bulletin de l'Association francaise pour Etude du Cancer, tome XVI, 
n° 7, juillet 1927. 
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Depuis cette date (1927), l'un de nous a poursuivi cette étude 
dans le service du professeur Roussy (1). 

Nous nous sommes attachés, depuis 1927, a perfectionner nos 
méthodes d’examen, nos moyens de fixation du radium dans la 
lumiére rectale, et & augmenter progressivement les doses 
employées pour le traitement, en restant dans les limites de pru- 
dence raisonnable au cours de toute expérimentation clinique. 
Les modifications a l’outillage classique et la création de quel- 
que instrumentation nouvelle fera lobjet d’une présentation 
ultérieure ici-méme. Nous voudrions aujourd’hui simplement 
exposer quelques-uns des points acquis depuis 1927, 


Préparation du malade 


Temps opératoire : Colostomie. Expioration, —- Dans état 
actuel de nos connaissances, ne doit étre traité par le radium 
qu’un cancer du rectum dont linopérabilité est démontrée. 

Si le chirurgien se heurte lors de l’intervention 4 un obstacle 
imprévu et imprévisible, du moins la laparatomie aura-t-elle 
permis une exploration minutieuse du degré d’extension du can- 
cer et une appréciation des chances de succés d'une application 
de radium. 

C’est pourquoi, nous nous rangeons volontiers 4 l’avis de Sou- 
pault et Leibovici qui, reprenant des arguments souvent défen- 
dus depuis Quenu en faveur de l’opération abdomino-périnéale, 
écrivent : 

« Elle seule permet le contréle abdominal dés le début de 
l'intervention. Elle fait la pleine lumiére, elle écarte les surpri- 
ses et signale les écueils quand il est temps encore. En effet, 
pour quiconque a opéré un certain nombre de cancers du rec- 
tum, il n’est pas douteux que, de temps A autre, la laparatomie 
préalable découvre une contre-indication que l’examen clinique 
le plus minutieux n’avait pas permis de révéler ou encore per- 
met de modifier tel ou tel point dans le plan opératoire. » 

Ceci peut d’ailleurs amener 4 se demander si la laparatomie 
exploratrice ne devrait pas étre employée systématiquement. 

Il n’est pas sans intérét, en effet, d’avoir avant le traitement 
par le radium un bon « état des lieux ». 


(1) L’analyse des techniques et des résultats, avec les observations dé- 
taillées des cas rapportés dans ce travail, paraitront prochainement dans la 
thése de un de nous (Werner). 
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Trop souvent le malade arrive au curiethérapeute avec lidée 
que par le traitement physiothérapique il pourra éviter la colos- 
tomie ; trop souvent aussi son médecin lui-méme le lui aura 
affirmé, ce qui complique beaucoup les négociations précédant 
le traitement. 

A l'Institut du Cancer, aucun malade n’est traité sans colos- 
tomie préalable et cette conduite, qui repose sur l’expérience 
acquise, parait fermement légitimée par les faits. 

La disparition d’une lésion cancéreuse du rectum ne s’obtient 
qu’au prix d’une sclérose 4 tendance progressive qui vient fatale- 
ment réduire la cavité rectale & une lumiére de plus en pius 
étroite, de sorte que si la colostomie n’a pas été faite avant 
lirradiation, elle vient s’imposer fatalement dans un délai assez 
court aprés le traitement et ceci dans de mauvaises conditions. 
chez un malade quelquefois en état d’occlusion plus ou moins 
avaneé et qui est fatigué par les suites de l’application de 
radium. 

Ceci serait peut étre un motif suffisant pour imposer la 
colostomie dés avant le traitement, mais nous pensons que 
dautres raisons viennent a l’appui de cette mesure, qu’on ne 
saurait pourtant prendre a la légére tant elle comporte de 
conséquences physiques, morales et sociales qui la font subir 
comme une déchéance humiliante et pénible. 

Le fait qu’elle facilite le traitement nous parait secondaire, 
car on verra, qu’en fait, avec la technique simple que nous 
employons, il n’y aurait pas de difficultés réelles a déposer et 
reposer l'appareil pour permettre les selles. 

Mais autrement importante nous parait la vieille notion bien 
connue des anciens chirurgiens et fréquemment  controdlée 
depuis, & savoir que la dérivation des matiéres, a elle seule, amé- 
liore du malade. 

Il_ne saurait étre indifférent de faire une application de 
radium, surtout a doses élevées, dans un milieu dont linfec- 
tion est constamment entretenue par le cours naturel des 
matiéres. Enfin, il semble logique de penser qu’il est inutile 
de compliquer encore le syndrome douloureux. qui suit l’appli- 
cation de radium par une’ infection surajoutée. Pour toutes 
ces raisons, nous pensons étre autorisés 4 imposer au malade 
la colostomie définitive, préalable au traitement. Nous essaie- 
rons de l’associer 4 la laparatomie exploratrice pratiquée de plus 
en plus conjointement, selon ce que nous enseignera l’avenir, 
et peut-étre d’y adjoindre la résection du nerf pré-sacré. 
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Des considérations, ci-dessus énumérées, il découle logique- 
ment que la colostomie doit étre envisagée comme deéfinitive. 

Ce n’est pas ici le lieu de faire une étude chirurgicale de la 
colostomie, mais il ne parait pas déplacé d’insister sur la néces- 
sité d’y apporter beaucoup de soins. En effet, le passage dans 
Je segment intestinal exclu, méme d’une trés faible partie des 
matiéres, suffit 4 entretenir l’infection des lésions qu’on cher- 
che a éviter, surtout au cours du traitement. 

D’autre part, un certain degré de prolapsus de la bouche de 
colostomie rend cette infirmité particuli¢érement pénible pour 
Je malade. 

Outre les conditions normales que doit présenter, au point 
de vue du malade, tout anus artificiel, le curiethérapeute demande 
au chirurgien, en ce qui concerne la lésion qu'il a a traiter, de 
satisfaire aux desiderata suivants, sur lesquels de nombreux 
chirurgiens ont insisté (1) : 

L’orifice du bout inférieur doit étre suffisamment éloigné et 
isolé de Vorifice du segment fonctionnant pour éviter tout 
passage de matiéres de l'un dans l’autre. 

L’orifice inférieur doit étre réalisé de telle facon que lintro- 
duction d’une sonde y soit possible, soit pour les lavages de 
propreté et de désinfection, soit pour exploration diagnostique, 
soit enfin, pour le traitement qui peut nécessiter le passage du 
fil conducteur, ou de sonde radifére. 

On voit done que le premier temps, opératoire, préalable au 
traitement proprement dit, constitue un temps d’importance 
primordiale dans le‘traitement du cancer du rectum. 


Technique d’application du radium 


Les appareils utilisés. — Nous nous sommes servi de tubes 
contenant, soit 10 mgr., soit 20 mgr. de radium-élément, filtrés 
par 1 millimétre ou 1,5 mm. de platine, ou d’aiguilles 4 parois de 
0.5 mm. de platine renfermant soit un seul foyer de 2 mgr. de 
radium, soit deux foyers de 2 mgr. de radium placés bout a bout. 


La dose. —- Lorsqu’on utilise des aiguilles, la dose est calcu- 
lée de facon a détruire environ 1 millicurie par centimétre cube 
en 5 a 6 jours. 


(1) On consultera sur ce point utilement la communication de M. Alglave 
A la séance du 10 février 1932 de la Société de Chirurgie, ot il déecrit sa 
technique « d’exclusion du rectum cancéreux >». 
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Quand on utilise des tubes, la dose’ qui nous semble la plus 
convenable est celle de 15 4 18 med par foyer (1.900 & 2.000 mgr.- 
heure par foyer). 

Lorsque les tubes contiennent 20 mgr. de radium, l’applica- 
tion dure ainsi 5 jours. Quand les tubes contiennent 10 mgr. de 
radium, Vapplication doit durer 9 & 10 jours. 

Nous n’avons pas eu limpression que l’augmentation de la 
durée d’application améliore les résultats. Peut-étre méme, au 
contraire, car les malades qui ont bénéficié de la maniére la 
plus certaine du traitement par le radium sont ceux pour les- 
quels on a effectué une irradiation de 5 jours, avec, il est vrai, 
une dose considérable de 90 millicuries détruits (11.880 mgr.- 
heure). 


Radiumpuncture. — Elle s’adresse surtout aux cancers vég*- 
tants n’intéressant qu’une des parois rectales. 

Aprés nettoyage des lésions et sous une légére anesthésie géné- 
rale, on introduit un rectoscope gros et court. Au moyen d’une 
pince spéciale, les aiguilles décrites ci-dessus sont appliquées 
tangentiellement a la muqueuse rectale & 2 cm. de distance les 
unes des autres. Elles devront irradier toute la hauteur de ta 
lésion & raison de 1 med par centimétre de longueur. Le fil de ces 
aiguilles s’échappe a Vextérieur. Un tamponnement a la gaze 
cherche & écarter, dans la mesure du possible, la paroi ‘saine. 


Application de radium dans la lumiére rectale, au moyen 
d'une chaine de tubes. — La lésion ayant été vérifi¢e histologi- 
quement, le malade colostomisé, le diagnostic anatomique est 
aussi exact que possible et nous avons dit plus haut Vaide et 
la precision qui pourraient y étre apportées par la laparatomie 
exploratrice. 

Souvent, le plus souvent méme, puisque nous ne nous adres- 
sons qu’&a des lésions inopérables déj& avancées, la lumiére 
rectale est trés obstruée, exploration de sa limite supérieure 
est difficile, parfois impossible. On pratiquera examen avec des 
tubes de calibre étroit, on a parfois la surprise de réussir a 
traverser une sténose qui paraissait infranchissable au_ pre- 
mier examen ; le tube étroit ne permet pas de voir trés bien, 
mais il suffit, pour se rendre compte que l’on est de nouveau en 
muqueuse saine battant sous Vinsufflation, done de fixer la lon- 
gueur de la lésion. 

Lorsqu’aucun tube ne passe, soit parce que la sténose est 
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trop serrée, soit parce qu’elle est coudée, on pratiquera le 
cathétérisme explorateur avec la sonde de Charnaux. Et on 
s’adressera 4 la radiographie, en n’oubliant pas que, par suite 
des jeux de projections et d’angles d’incidence, il est 4 peu prés 
impossible d’évaluer exactement la longueur d’une lésion par 
ce procédé. 

Une fois que, par les moyens possibles, on aura apprécié la 
longueur de la lésion et la grosseur du boudin cancérisé, on 
pourra calculer la dose a appliquer. 

Exemple : Supposons qu’on ait a traiter une lésion de 7 cm. de 
long, 2 cm. 1/2 d’épaisseur et 3 cm. de largeur, son volume 
sera de 52,5 cm. ; il faudra done une dose d’environ 50 mc. 

Nous disposerons nos tubes, bout a bout, dans une sonde type 
Nelaton, en caoutchouc spécial. Le calibre de la sonde sera 
choisi le plus épais possible, selon le degré du rétrécissement 
de la lumiére rectale a franchir, c’est le plus souvent un N° 18, 
20 ou 22 (1). 

Les tubes seront fixés dans la sonde par des ligatures exté- 
rieures en fil de soie, dont la derniére, & chefs assez longs, ne 
sera pas coupée. 

L’introduction de la sonde ne doit pas étre pratiquée sans le 
controle de la vue, car lexpérience a montré que, trés souvent, 
celle-ci_ se réfléchit sur Pobstacle et vient s’enrouler dans le 
rectum Sans pénétrer dans la lumiére sténosée de la lésion. 

De plus, Vopérateur peut étre amené, en faisant l’application 
par simple toucher, & manipuler, pendant un temps assez long, 
une dose de radium parfois considérable. 

Voici la méthode que nous employons actuellement : 

Le rectoscope est mis en place muni d’un barillet spécial a 
tube d’aspiration électrique continue ; ce dispositif permet de 
n’étre pas aveuglé par le sang qui suinte de ces lésions dés 
qu’on les touche. Avec une sonde exploratrice (la sonde de 


Charnaux, malheureusement trop peu répandue, est trés prati- . 


que), on repére exactement le passage praticable au milieu des 
bourgeons qui le masquent. 

La sonde radifére est alors saisie dans les mors de la pince 
porte-sonde établie spécialement par la maison Gentile, et portée 
dans le tube-rectoscopique, cette pince permet de coulisser ses 


(1) Nous avons fait é¢tablir par la Maison Gentile une tige a bout 
hémisphérique, qui permet de pousser trés facilement et sans manipulation 
digitale les gaines radiféres au bout de la sonde de caoutchouc. 
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mors le long de la sonde couchée dans le tube. Il est possible alors 
de la saisir tout prés de son extrémité et de l’introduire trés exac- 
tement dans l’orifice reconnu, puis, par un jeu de va-et-vient, la 
pousser avec douceur et fermeté pour la faire pénétrer dans 
la lumi¢re de la lésion jusqu’a ce que toute la partie garnie de 
radium ait pénétré dans la tumeur. 

On introduit ensuite, dans l’extrémité de la sonde qui sort de 
l’anus, une tige de bois souple, préalablement stérilisée (1), qui 
lui donnera la rigidité, ’'empéchera de se recourber et per- 
mettra de la fixer avec solidité et précision. Le rectoscope est 
retiré en maintenant, avec la pince, la sonde en place. 

S’étant assuré que cette derniére ne s’est pas enroulée dans 
l’ampoule rectale, la sonde est coupée au niveau de l’extrémité du 
mandrin de bois, ¢c’est-d-dire 4 4 cm. hors de l’anus. 

Reste fixer tout l'appareil par l’extérieur. 

Le procédé le plus simple et le plus fidéle est le suivant : des 
bandes de leucoplaste adhésif de bonne qualité sont collées 4 la 
peau, en enveloppant, au milieu, 2 cm. de la sonde dans le leu- 
coplaste ; on dispose ainsi 3 4 4 bandes en étoile, et ensuite, le 
bout de la sonde est fixé par une ligature a la soie. 

Le repére laissé sur la sonde permet de s’assurer qu'elle est 
bien en place, non seulement au cours de cette fixation, mais 
aussi pendant les jours que dure le traitement. 

Les malades ne devront sortir de leur lit sous aucun prétexte. 
Les femmes seront sondées pour uriner. 

Un gros avantage de ce mode de fixation est qu’il permet 
récoulement des glaires et sérosités toujours abondantes au 
cours de ces traitements sans condamner le malade a rester dans 
un pansement constamment souillé. 

Si Padhésif se décolle légérement, ce qui est d’ailleurs excep- 
tionnel, il suffit de rajouter de nouvelles bandes sur les pre- 
miéres pour maintenir le repére 4 bonne place. 


Nous venons de décrire une application schématique pour une 
lésion située & 8 ou 10 em. de l’anus. Bien entendu des variantes 
peuvent étre apportées selon Vingéniosité de chacun et les cas 
particuliers. 

Rappelons pour mémoire la méthode des fils conducteurs 
introduits par lorifice supérieur du segment isolé par colosto- 


(t) Le meilleur matériel est une petite branche droite de troéne fraiche 
et décortiquée. 
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mie, fil introduit par le cheminement, grace aux mouvements 
péristaltiques du célon et du rectum, d’une bille de plomb fendue 
comme celle des pécheurs a la ligne. 

L’oceasion ne s’est d’ailleurs encore jamais présentée pour 
nous d’employer cette méthode. 

Dans les lésions proches de l’anus, on peut introduire les 
tubes noyés dans de la cire Copax quelquefois par paires céte 
a céte et les fixer avec des tampons de gaze in situ comme pour 
les applications vaginales. Mais le rectum tolére mal les corps. 
étrangers et ces tampons, s’ils sont suffisamment serrés pour 
assurer la fixité, sont trés douloureux. 

On a essayé aussi les applications orientées avec des disposi- 
tifs variés protégeant les parties de muqueuses restées saines. 
Malheureusement ce genre d’application, dans un seul cas ou 
nous l’avons employé, n’a pas empéché la sténose cicatricielle 
ultérieure de porter sur la totalité des parois du segment de 
cylindre rectal intéressé. 

Les soins, au cours du traitement, ne comportent rien de bien 
particulier. La température sera naturellement soigneusement 
surveillée. Elle ne dépasse a peu prés jamais 38°5. 

>i le malade ne dort pas et menace par son agitation de dépla- 
cer son appareil, on ne devra pas hésiter & employer la mor- 
phine pour la nuit. Le jour, les calmants plus simples doivent 
suffire ; bromure, par exemple, a la rigueur, bromhydrate de 
cicutine en injection hypodermique. 

La rétention d’urines, qui peut  s’observer parfois chez 
VYhomme, entrainera le sondage ; on lobserve exceptionnelle- 
ment avec la méthode d’application décrite ci-dessus et elle ne 
dure pas. 


Roentgenthérapie 


La Roentgenthérapie n’a jamais été employée isolément au 
Centre Anticancéreux dans un but curatif pour agir sur les épi- 
théliomas glandulaires du rectum. 

Par contre, elle a été utilisée trés fréquemment dans un but 
palliatif chez des malades dont l’extension du cancer rendait 
impossible une application de radium correcte. 

Les caractéristiques de la méthode d@ irradiation furent (avant 
1928) les suivantes : Tension : 200.000 volts. Filtre : 1 4 1,5 mm. 
de cuivre et 2 mm. d’aluminium. Intensité : 3,5 milliampéres- 
Distance anticathode-peau : 50 cm. 
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La plupart des malades traités dans les premiéres années 
(1921 & 1928) ont recu 15 a 20 séances par fractions quotidien- 
nes de 500 r (1.000 R Solomon) chaque par 4 portes d’entrée : 
2 champs antérieurs et 2 postérieurs. 

Dans ces conditions, il est & noter qu’ils ont retiré de ces irra- 
diations, le bénéfice symptomatique cherché, sous forme d’atté- 
nuation des douleurs, de diminution des hémorragies et méme 
d'une reprise de l’état général maintenue parfois pendant quel- 
ques mois. 

Malgré ces résultats fonctionnels, dans quelques cas ot les 
examens histologiques ont permis de surveiller laction du trai- 
tement, les cellules cancéreuses ne se sont montrées nullement 
influencées par les radiations. 

Cette action purement symptomatique semble devoir s’expli- 
quer par une régression des phénoménes inflammatoires que 
traduit la diminution des sécrétions et des écoulements glaireux. 

Dans de nombreux autres cas, la Roentgenthérapie a été mise 
en ceuvre a titre complémentaire, soit avant, soit aprés lappli- 
cation de radium. Son but est alors d’agir sur les voies lympha- 
tiques. 

A cet effet, nous utilisons actuellement des rayons plus filtrés 
en portant 4 2 mm. l’épaisseur de cuivre, 4 3 mm. celle d’alumi- 
nium. La distance anticathode-peau est de 60 cm. On emploie 
2 champs antérieurs et 2 postérieurs pour administrer 3.500 r 
par porte d’entrée & raison de 400 4 500 r. en une ou deux séan- 
ces par jour, le traitement devant étre complet en 3 a 4 semaines. 


Suites et complications du traitement 


Le traitement par les radiations est généralement suivi d’une 
série de phénoménes tels que des pertes glaireuses sanguino- 
lentes, du prurit anal, des douleurs parfois violentes, enfin tar- 
divement un rétrécissement cicatriciel du rectum. 

Les pertes sanguinolentes sont plus ou moins abondantes sui- 
vant les cas. Pour éviter leur accumulation, il faut conseiller 
aux malades des lavages biquotidiens du segment intestinal 
exclu avec de l’eau tiéde a laquelle on aura additionné un pro- 
duit non irritant et légérement antiseptique. De préférence, cha- 
que fois que la chose sera possible, on injectera le liquide par le 
segment inférieur de la bouche de colostomie. A défaut, on se 
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contentera de l’administrer comme un lavement banal par l’anus 
naturel. 

Le prurit anal est provoqué par l’écoulement des sécrétions 
et parfois par lirritation due au radium. Dans certains cas, 
lorsque l’application a porté plus ou moins prés de l’anus, il 
peut s’agir d’une véritable radioépidermite. 

Outre les soins de propreté et le talcage, usage de pommades 
légérement antiseptiques est indiqué. 

Les douleurs n’apparaissent pas immédiatement aprés l’appli- 
cation de radium. Elles sont extrémement variables dans leur 
intensité, leur durée et leur caractére. 

Généralement elles surviennent de 3 4 6 semaines aprés Virra- 
diation. Dans quelques cas, elles ont pu étre tellement intenses, 
que certains curiethérapeutes ont renoncé définitivement a trai- 
ter les cancers du rectum. 

Habituellement, elles réalisent un syndrome de rectite dont 
Vintensité s’accroit en quelques jours. 

Le malade éprouve une sensation de cuisson de la région ano- 
rectale, s’accompagnant de pesanteur de tout le petit bassin et 
dirradiations lombaires, fessiéres et génito-crurales. Les faux 
- besoins et le tenesme sont de fréquence variable suivant les cas 
et s’associent chez homme des douleurs 4 la miction. 

Il arrive que ces douleurs empéchent le sommeil, épuisent le 
malade qui perd tout appétit et maigrit progressivement. Pen- 
dant cette période, il ne faut pas hésiter & recourir a la mor- 
phine, associée ou non a la scopolamine, au bromhydrate de 
cicutine, ou a la belladone. 

Mais le syndrome de rectite s’atténue progressivement en un 
temps variable de ordre de 2 4 6 mois. Le malade retrouve le 
sommeil, reprend du poids et revient bientot a une vie sensible- 
ment normale. 

Ni la quantité de radium utilisée ni la durée @ irradiation ne 
paraissent influer sur l’apparition de cette rectite. Nous avons 
vu des malades souffrir trés peu aprés des doses de radiations 
considérables, d’autres se plaindre énormément aprés un trai- 
tement des plus discrets. 

C’est dire qu’il faut toujours, avant lirradiation, prévenir la 
famille du malade afin qu’elle n’incrimine pas, lors de l’appa- 
rition des douleurs, une faute de technique au cours du trai- 
tement. 

En résumé, nous sommes actuellement assez désarmés devant 
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Vapparition de cette complication. Peut-étre est-ce vers la pré- 
vention des douleurs qu’il faut orienter nos recherches. A ce 
titre, la résection du nerf pré-sacré réalisée en méme temps que 
la colostomie donnera peut-étre des résultats. Les essais tentés 
dans cette voie sont encore trop récents pour étre mentionnés 
dans ce travail. 

L’aboutissement ultime du traitement est le rétrécissement 
cicatriciel du rectum. Il est pour ainsi dire fatal si on a eu 
recours aux doses d’irradiation nécessaires pour obtenir une 
cicatrisation de l’épithélioma glandulaire. I] n’offre aucun incon- 
vénient puisque le malade doit étre colostomisé avant le traite- 
ment. 

Les malades traités depuis plus d’un an présentent une 
lumiére rectale, qui n’admet pas le passage de l’index et au bout 
de deux ans on ne peut quelquefois plus passer méme avec le 
tube le plus petit d’un centimétre de diamétre. 

Les parois de ce canal sténosé sont constituées par une sur- 
face lisse trés fragile, saignant au moindre contact, et qui ne 
présente plus la moindre trace de tissu glandulaire. 


Résultats 


Nous avons dit précédemment que la technique du traitement 
de nos malades avait été modifiée depuis l'année 1928. 

De sorte que si nous examinons les résultats obtenus, il nous 
semble logique de considérer d’une part ceux qui ont précédé 
cette époque et d’autre part ceux qui ont suivi. 

En effet, dans les années antérieures 4 1928, 27 malades ont 
été traités par radiumpuncture ou par application intracavitaire 
avec des doses oscillant entre 1.300 et 4.000 mgr. heure (10 a 
30 mcd). 

L’exploration clinique et parfois méme le contrdéle histolo- 
gique ont pu révéler des résultats partiels sans que, cependant, 
le processus néoplasique se trouvat arrété complétement dans 
son évolution. C’est ainsi que nous relevons: 2 survies de 
2 ans 1/2 ; 3 survies de 2 ans; 1 survie de 19 mois ; 2 malades 
perdus de vue 18 mois aprés le traitement ; 3 malades ont suc- 
combé entre 1 an et 18 mois aprés l’application de radium. 

Il faut reconnaitre qu’on obtient des survies équivalentes 
avec une simple colostomie. 
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A partir de 1928, 31 malades ont été traités par des doses de 
4.000 a 11.880 mgr. heure (30 4 90 mc%) 1 cas datant de 3 mois 
est trop récent pour que nous puissions en tenir compte, res- 
tent 30 malades. 

Voici ce que nous apprend l’examen de leurs observations : 

2 malades sont morts de broncho-pneumonie 2 et 4 jours 
aprés Virradiation. 

Chez un malade, une métastase hépatique est devenue clini- 
quement perceptible presqu’aussit6t aprés Vlirradiation sans 
qu’on puisse incriminer le traitement dans l’éclosion de cette 
complication. 

Chez une malade, lors de l’intervention pour colostomie, on 
a noté la présence de ganglions volumineux du mésosigmoide. 
Elle a survécu 8 mois. 

Une malade a refusé la radiumponcture qu’on lui proposait 
immeédiatement aprés l’application intracavitaire et a succombé 
5 mois plus tard. 

10 malades ont été perdus de vue, dont une trois ans aprés 
Virradiation. 

Pour 1 malade, nous savons, par correspondance, qu’elle pré- 
sente une reprise évolutive cancéreuse, deux ans aprés le trai- 
tement. Il en est de méme pour 1 autre malade, 1 an aprés lirra- 
diation. 

Chez 6 malades, la curiethérapie a donné des résultats partiels 
et insuffisants sans obtenir, 4 aucun moment, la disparition des 
signes fontionnels ou objectifs de cancer. 

Par contre, pour 7 de nos malades traités depuis 1928, nous 
avons obtenu, au prix d’un rétrécissement cicatriciel du rectum, 
une disparition de tout signe objectif du cancer. Leur analyse, 
du point de vue de la survie et des résultats fonctionnels, nous 
montre les faits suivants qui nous paraissent instructifs. 

Dans tous ces cas, il s’est agi d’épithéliomas glandulaires 
typiques. 

L’observation I nous montre un malade traité pour un épithé- 
lioma glandulaire typique, situé sur la paroi antéro-latérale 
droite, une premiére fois par radiumpuncture et repris 5 mois 
aprés par application intracavitaire (57 mcd ou 7.600 mgr. 
heure) pour une récidive locale. Il souffre de rectite pendant 
1 an, puis reprend son poids et ne présente plus aucun trouble. 
La cicatrisation se maintient encore aujourd’hui aprés 4 ans 1/2 
avec un excellent ¢tat général. 
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L’observation II a trait 4 une lésion peu étendue chez une 
malade agée, inopérable du fait de son état général et du siége 
de la lésion, elle reste sans récidive depuis 3 ans 1/2. 

L’observation III est celle d’une malade traitée pour une lésion 
étendue par 54 mcé (7.200 mgr. heure). Cette malade est encore 
aujourd’hui bien portante aprés 3 ans et 2 mois, elle a pu repren- 
dre, 2 mois aprés le traitement, son métier de contremaitre dans 
une usine de chaussures. 

L’observation IV est celle d’un ouvrier macon venu consulter 
avec une énorme tumeur commencant a 3 cm. de l’anus provo- 
quant des troubles urinaires et une sciatique droite. Ce malade 
a recu une application de 75 mcé (10.080 mgr. heure), a souffert 
moyennement pendant 5 mois puis a regagné son poids et repris 
son travail, il est aujourd’hui, aprés 2 ans, en parfait état local 
et général. 

Les observations V et VI concernent deux malades traités trop 
récemment (15 et 14 mois) pour que la durée de leur survie 
puisse aujourd’hui paraitre démonstrative. Mais cependant le 
degré d’étendue de leur lésion, au moment de leur traitement 
comparé a leur excellent état local et général actuels, est 
des plus encourageants. 

Notre derniére observation (VII), si elle est assez récente, 
nous parait néanmoins trés instructive ; il s’agit d’un jeune 
homme de 28 ans venu nous consulter aprés avoir été éconduit 
par plusieurs chirurgiens et curiethérapeutes. I] était porteur 
dun épithélioma glandulaire dont les bourgeons saillaient a 
Yanus, infiltrant en totalité les parois du rectum et remontant 
jusqu’a plus de 10 cm. L’état général était des plus précaires 
et ce n’est que devant les supplications de la famille que nous 
nous décidames 4 le traiter. Il recut 90 med (12.000 mgr. heure) 
et retourna en province, ot il est examiné de temps a autre par 
le D' Jacques Perrot. Aprés une période extrémement pénible de 
4 mois, le malade s’est remis progressivement et a engraissé de 
16 kg., dépassant son poids primitif, et exerce aujourd’hui le 
métier de cordonnier. Il présente actuellement une fistule recto- 
vésicale qui ne parait pas donner, pour le moment, de complica- 
tions infectieuses de l’arbre urinaire, peut-étre grace au fait de 
1a colostomie. Sa lumiére rectale est réduite 4 un étroit canal sté- 
nosé et impénétrable au doigt. II serait évidemment illégitime de 
se permettre le moindre pronostic aujourd’hui, 14 mois aprés le 
traitement, mais il nous semble indéniable que ce malade, qui a 
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pu reprendre une vie active, a retiré du traitement un bénéfice 
certain que ne lui aurait pas donné la simple colostomie et 
Pexpectative. 

En résumé, si nous nous bornons & l’analyse de la statistique 
des années 1928 4 1932, nous constatons que 7 malades sur 30, 
tous inopérables, ont obtenu une cicatrisation de leur lésion 
néoplasique et ne présentent, a l’heure actuelle, aucun signe 
d’évolution cancéreuse. Chez un malade, la contrindication opé- 
ratoire a pu étre tirée de l’état général plutot que de la propa- 
gation du cancer. Chez les autres, c’est l’extension locale 
du cancer qui a fait paraitre lintervention chirurgicale aléa- 
toire. 

Si nous nous placgons au point de vue purement anatomique, 
la marge entre les limites d’opérabilité et les contrindications 
de la curiethérapie peut paraitre étroite ; elle correspond pour- 
tant, en clinique, 4 un trés grand nombre de malades. Il nous 
semble que les derniers résultats obtenus sont assez encoura- 
geants pour tenter de substituer, dans ces cas, un traitement 


actif aux méthodes palliatives auxquelles nous avions recours 
jusqu’a présent. 


CONCLUSIONS 


La révision des observations des malades atteints de cancer 
du rectum que nous avons pu suivre au centre anticancéreux de 


Villejuif, nous permet, d’accord avec Mme Laborde, les conclu- 
sions suivantes : 


1, Une distinction capitale s’impose entre les épithéliomas du 
rectum appartenant a Ja forme cylindrique et ceux du canal anal 
ou de lanus, qui revétent le type malpighien. Ces derniers pré- 


sentent une bonne radiosensibilité et sont souvent curables par 
le radium. 


2. La faible radiosensibilité des épithéliomas cylindriques du 
rectum doit engager 4 pratiquer lextirpation chirurgicale cha- 
que fois qu’elle est possible. 

3. La colostomie doit précéder tout traitement par les radia- 
tions des cancers inopérables du rectum: 

4. La méthode d'irradiation qui nous a semblé donner les 
résultats les plus favorables est celle de la curiethérapie intra- 


cavitaire, préférable & la radiumpuncture et a la roentgenthé- 
rapie, 
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5. La roentgenthérapie utilisée seule n’a amené aucune régres- 
sion, mais a provqué des améliorations passagéres avec diminu- 
tion des troubles subjectifs, 

6. La curiethérapie 4 dose élevée permet d’obtenir la régres- 
sion des adéno-carcinomes du rectum avec la disparition de tout 
signe de cancer dans une proportion suffisante pour encourager 
4 continuer dans cette voie. 

7. La régression des épithéliomas du rectum ne s’obtient qu’au 
prix d'une sclérose conjonctive qui améne un rétrécissement de 
Ja lumiére rectale. Cette notion justifie la colostomie préalable 
si celle-ci n’était indiquée par d'autres considérations. 


(Travail de UInstitut du Cancer) 
Directeur : P’ G. Roussy. 


Discussion 


M. DE Nabias. — J’emploie, depuis 1922, la méme technique 
curiethérapique que MM. Bertillon et Werner. 

Mes malades ont recu des doses analogues a celles préconisées 
par les auteurs. Or, je n’ai jamais observé de phénoménes de 
rectites importants. Je pense qu'il faut une filtration primaire 
de 2 millim. de platine et une filtration secondaire de 2 millim. 
de caoutchouce noir pour éviter ces réactions rectales. 

En ce qui concerne les résultats éloignés, je n’ai jamais vu 
de malades survivre au-dela de 4 ans, quelquefois 5 ans, dans 
les cas les plus favorables. Pendant cette période, le malade se 
croit guéri, mais il conserve une tumeur fibreuse contenant 
encore des cellules néoplasiques. La méthode de choix serait 
de profiter de cette longue période pour pratiquer l’ablation chi- 
rurgicale de cette masse cicatrisée et non infectée. 


Recherches sur des greffes 
en série de tumeurs mammaires benignes 


chez le rat 


PAR 


Ch. OBERLING, M. et P. GUERIN 


Pendant longtemps, la possibilité d’une transmission 
greffes en série 4 d’autres animaux de la méme espéce, a été 
considérée comme une propriété fondamentale des tumeurs 
malignes et l’on a expliqué ce comportement particulier de la 
cellule cancéreuse par sa tendance a l’anaplasie qui la ren- 
drait apte a proliférer sur d’autres organismes, alors que 
des cellules normales ou des cellules de tumeurs bénignes, 
beaucoup plus différenciées, ne résistent généralement pas a la 
transplantation. On a eu tort, cependant, de faire de cette apti- 
tude a la greffe, un critérium de la tumeur maligne, car il s’agit 
la dune régle qui comporte de nombreuses exceptions. D’une 
part, il est loin d’étre prouvé que tout cancer soit transplanta- 
ble ; Ehrlich, un des premiers, s’est élevé contre une telle géné- 
ralisation. D’autre part, il est démontré que certaines tumeurs 
bénignes peuvent étre transmises en série et si les tentatives 
dans cet ordre d’idée sont restées relativement rares, c’est 
probablement parce que la plupart des expérimentateurs ont été 
d@emblée découragés par le pourcentage impressionnant des 
résultats négatifs. 

Or, ces recherches sur la transmission par greffe de tumeurs 
bénignes ont eu pour objet presque exclusivement l’adénome 
mammaire du rat blanc. C’est une tumeur relativement fré- 
quente, contrairement au carcinome mammaire qui est d’une 
rareté exceptionnelle chez le rat. Bullock et Curtis ont rencon- 
tré, sur environ 60.000 rats, 87 fibro-adénomes ou adénomes, 
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et seulement 7 tumeurs malignes, et nous-mémes, a I’Institut 
du Cancer, avons noté, sur environ 3.000 rats examinés jus- 
qu’ici, 7 cas de tumeurs mammaires spontanées, toutes bénignes. 

Les premiéres tentatives de transmission ont été faites par 
L. Loeb en 1902. Cet auteur pratiqua une auto-greffe sur un rat 
porteur d’un adénome spontané. La tumeur primitive et le gref- 
fon se développérent parallélement ; par contre, une tentative 
de greffe a 4 autres rats eut un résultat négatif. En 1916, avec 
Fleischer, il renouvelle sa tentative et, cette fois, parvient a 
transmettre un adéno-fibrome du rat jusqu’&é la 3° génération. 

Lubarsch, dans la suite, renouvelle l’expérience et parvient 
a transmettre un adéno-fibrome mammaire dans 2 générations. 

Les recherches sont reprises en 1932 par Robinson et Grauer 
qui transmettent un adéno-fibrome jusqu’a la 3° génération, et 
tout récemment (1933), Picco parvient a pratiquer 4 passages 
successifs avec un pourcentage impressionnant de réussite : 
49 résultats positifs sur 85 rats greffés. 

Les expériences que nous avons entreprises dés le mois 
d’avril 1932 ont eu, comme point de départ, 3 tumeurs sponta- 
nées: le fibro-adénome T.1., l’adénome T.4, et le fibro-adé- 
nome T. 7. 


Pour éviter des redites, signalons d’emblée que les tumeurs mam- 
maires bénignes du rat revétent plusieurs types structuraux aux- 
quels on peut appliquer les noms d’adénome, d’adéno-fibrome et de 
fibro-adénome. 

L’adénome est d’une consistance relativement molle et le paren- 
chyme tumoral, généralement lobulé, est d’une teinte gris-rosé. 

Au microscope, le tissu tumoral se montre séparé par des bandes 
conjonctives en territoires lobulaires plus ou moins importants, 
chaque lobule étant constitué par des acini juxtaposés, 4 lumiére 
large, tapissée par un revétement de cellules cubiques. Les acini ne 
sont séparés entre eux que par un stroma trés délicat et richement 
vascularisé. 

L’adéno-fibrome est plus riche en tissu conjonctif ; les acini, dont 
la lumiére est plus ou moins réduite, fréquemment encombrée de 
masses albumineuses coagulées, sont séparés les uns des autres par 
du tissu conjonctif souvent scléreux. Certaines régions trés fibreuses 
de ces tumeurs offrent des figures de transition avec le groupe sui- 
vant. 

Le fibro-adénome est la tumeur la plus fréquente de la mamelle 
du rat. A loeil nu, il se montre nettement délimité, encapsulé, et 
donne a la palpation la sensation d’une masse relativement molle, 
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renfermant des grains durs. Le microscope montre généralement une 
disposition lobulaire ; les lobules sont constitués par quelques acini 
glandulaires a4 lumiére collabée, dispersés dans un stroma _fibreux 
trés développé. 


La plupart de nos greffes ont été faites au trocart, dans la 
région dorsale. Le choix de cette région offre deux avantages : 
il diminue les chances d’infection, surtout lorsqu’on est conduit 
ultérieurement a pratiquer des excisions partielles totales 
des tumeurs développées, il exclut, d’autre part, toute possibi- 
lité de confusion avec une tumeur spontanée de la mammelle. 


Série T. I 


La tumeur T. I. s’était développée a la face ventrale de la 
rate A.610 et présentait, au moment de son ablation partielle, 
le volume d’une grosse noix. A lopération, elle se montrait 
nettement encapsulée et paraissait constituée par une agglomé- 
ration de nodules blancs nacrés, fibromateux. 


Au microscope, la tumeur offre l’aspect typique d’un fibro-adeé- 
nome mammaire (fig. 1), a caractére organoide indéniable. On voit 
trés nettement des terrains lobulaires formant des masses arrondies 
séparées les unes des autres par du tissu conjonctif relativement 
lache. Chacun de ces terrains comporte une série d’acini d’aspect 
nettement atrophique, a lumiére collabée, et presque toujours une 
formation tubuleuse située au milieu des acini et répondant sans 
doute 4 un canal galactophore. Acini et tubes sont engainés par un 
tissu conjonctif abondamment développé et trés dense. 


Des fragments de ce fibro-adénome, fraichement prélevés, 
sont greffés, le 30 avril 1932, 4 20 rats dont 5 males et 15 femel- 
les. Chez 6 d’entre eux, le greffon s’est complétement résorbé 
dans la suite. Chez 11 autres, le greffon a subsisté jusqu’! la 
mort des animaux sous forme d’un petit nodule sous-cutané de 
5 a6 mm. de diamétre. 


Histologiquement, ces nodules se montraient constitués par un 
bloc partiellement ou méme complétement fibreux, ayant conservé la 
lobulation caractéristique de la tumeur-souche, avec quelques fentes 
claires répondant sans doute aux acini glandulaires nécrosés et 
résorbés. Parfois, cependant, on retrouve encore quelques cellules 


ni 
ux. 


dé- 
oit 
lies 
ent 
ect 
ine 
ans 

un 


1el- 
rbé 
la 
de 


un 
la 
ites 

et 
ules 


GREFFES EN SERIE DE TUMEURS BENIGNES CHEZ LE RAT _ 609 


épithéliales paraissant vivantes, mais dépourvues de toute tendance 
proliférative. 


Trois rats seulement développérent une tumeur: les rats 
A.723, 724, 725. 


Fic. 1. — Fibro-adénome du rat A. 610. Remarquer l’aspect lobulé du tissu 
tumoral qui est constitué par des acini 4 lumiére étroite, dispersés dans 
un stroma conjonctif trés développé. 


I. Evolution des tumeurs du premier passage 


Rat A. 723. — 4 mois aprés la greffe, la tumeur présente la 
taille d’une noisette. On pratique une ablation partielle et l’on 
greffe le fragment prélevé 4 10 femelles (A.1.198 & A.1.207). La 
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structure histologique de la tumeur, & ce moment, est celle 
d’un fibro-adénome comparable 4 celui de la tumeur souche, 

5 semaines plus tard, le fragment laissé, qui avait la gros- 
seur d’un noyau de cerise, a atteint le volume d’une cerise, 
Seconde ablation partielle et greffe du fragment prélevé A 10 
femelles, le 9 septembre 1932 (A.1.235 A A.1.244). La structure 
histologique de la tumeur, 4 ce moment, est encore celle d’un 
fibro-adénome, mais l’élément épithélial est nettement plus 
développé que lors de la précédente ablation. 

Dans la suite, la tumeur s’accroit trés lentement, 5 semaines 


Tableau montrant les passages successifs dans la série T1 
@ Tumeur 610 
© Tumeur au début i 


Série négative 
? Serie récente 


2240 - 2259 


plus tard, elle a atteint seulement le volume d’une noisette. La 
femelle est alors mise avec un male, elle met bas au bout d’un 
mois et demi. Pendant la gestation, la tumeur a triplé de 
volume. Une semaine aprés la mise bas, on pratique une troi- 
siéme excision partielle et, pendant l’opération, on constate 
que la tumeur montre deux parties bien distinctes, un nodule 
postérieur blanc-ancré, dur 4 la coupe ; et un nodule antérieur 
beaucoup plus volumineux, assez mou et gris rosé ; a cété de la 
tumeur, on distingue trés nettement la glande mammaire trés 
étalée, de teinte blanc-jaunatre. 


Au microscope, le nodule postérieur montre la structure d’un 
fibro-adénome presque entiérement fibreux, les éléments glandulaires 
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sont étouffés dans un stroma dense et certaines zones sont méme 
complétement dépourvues de tout élément épithélial, constituées 
uniquement par du tissu fibreux. 

Le nodule antérieur, par contre, montre une prolifération acineuse 
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Fic. 2. — Rat A. 723. Aspect de la tumeur aprés la deuxiéme ablation. La 
, structure est celle d’un fibro-adénome dans lequel V’élément épithélial est 
un peu plus développé que dans la tumeur originelle. 


intense ; les acini, de volume souvent considérable, paraissent tassés 
les uns contre les autres, séparés uniquement par un stroma trés 
gréle et & peine dessiné. Ils sont groupés en lobules, séparés les uns 
des autres par des travées scléreuses un peu plus importantes. Leur 
lumiére est remplie par un produit de sécrétion amorphe légérement 
teinté d’éosine et les cellules glandulaires montrent des signes d’une 
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activité sécrétoire intense, leur corps cytoplasmique est fréquem- 
ment bourré de gouttelettes graisseuses. C’est donc l'image typique 
de mammaire pur avec phénoménes de sécrétion lacté 
(adénoma lactans). 


Fic. 3. — Rat A. 723. La méme tumeur que celle de la figure précédente 
7 jours aprés la mise bas. Aspect typique de Vadénome sécrétant ; 


On greffe 10 femelles, 4 avec le nodule postérieur et 6 avec 
le nodule antérieur (A. 1.733 et A. 1.742). 

Le fragment tumoral laissé sur place repousse assez rapide- 
ment et atteint, 7 mois plus tard, le volume d’une orange : 
Yanimal se cachectise et on le sacrifie, le 11 octobre 1933. 
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A lautopsie, la tumeur (7,5 x 5,5 x 4,5 cm.) parait nettement 
encapsulée, composée de territoires vaguement nodulaires, d’aspect 
et de consistance variables, tantét durs, fibreux, tant6t plut6t mous, 
charnus, de teinte rosée. 

L’examen histologique montre trois zones nettement distinctes : 
une de ces zones répond a une masse fibromateuse trés dense, 
pauvre en cellules, et entiérement dépourvue d’éléments épithé- 
liaux, une autre zone offre l’aspect typique d’un fibro-adénome dont 
Vélément glandulaire est par places trés développé, au point d’évo- 
quer l'image d’un adénome ; la troisiéme zone, enfin, qui comprend 


Fic. 4. — Rat A. 723. Aspect de la tumeur & la mort de Vanimal. 


ja plus grande partie de la masse tumorale, offre une image totale- 
ment différente des deux premiéres, c’est un tissu d’aspect fibroma- 
teux, riche en cellules disposées en faisceaux entrecroisés et tour- 
billonnants. Dans certaines régions, la richesse cellulaire fait méme 
penser au sarcome, mais l’absence de monstruosités nucléaires et la 
rareté relative des mitoses imposent des réserves a ce sujet. 

L’image histologique rappelle de trés prés certains fibromes trés 
prolifératifs ou fibrosarcomes de la pathologie humaine. 


Ainsi, la plus grosse masse de cette tumeur a complétement 
perdu les caractéres structuraux du fibro-adénome originel et 
offre aspect d’un fibrome trés prolifératif. C’est avec cette par- 
tie de la tumeur que l’on greffe 20 femelles (A. 2.220-2.239) 
dont 10 jeunes. 


Beit. pu Cancer 1933. — T. XXII. 40. 
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L’évolution de cette tumeur a done été suivie pendant 18 
mois et, pendant ce temps, les examens histologiques échelon- 
nés, pratiqués 4 occasion d’extirpations partielles, ont montré 
des modifications importantes des caractéres structuraux. 


Fic. 5. — Rat A. 723. Région fibromateuse de la tumeur prélevée 4 l’autop- 
sie. Le tissu tumoral, trés riche en cellules, donne Vimpression d’un 
fibrome trés prolifératif-ou fibro-sarcome. 


Sous Vinfluence de la gestation, le fibro-adénome s’est trans- 
formé en adénome, cette transformation, d’ailleurs, n’a_porté 
que sur une partie de la tumeur, une autre partie est restée 
fibreuse. Dans la suite, la divergence de cette évolution s’est 
encore accentuée. Dans la partie adénomateuse, |’élément épithé- 
lial, malgré les phénoménes d’involution dont il a été Vobjet, est 
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resté dominant, si bien que l’aspect est celui d’un adéno- 
fibrome ; dans la partie fibreuse, l’élément glandulaire s’est 
atrophié complétement, et enfin, une troisiéme partie s’est 
constituée, d’une structure enti¢rement nouvelle, montrant tous 
les caractéres d’un fibrome trés prolifératif et riche en cellules. 


Rat A.724. — La tumeur se développe lentement malgré 
lintercurrence d’une période de gestation, qui se termine le 
15 juillet. Le 29 novembre, elle a atteint le volume d’une noix. 
Ablation partielle. L’examen histologique montre d’image d’un 
fibro-adénome typique. Le fragment prélevé est greffé 4 25 rats 
(A. 1.376-1.400). 


Rat A. 725. — Meurt dans la nuit du 11 juillet 1932. L’autop- 
sie, pratiquée quelques heures aprés la mort, montre des 
embryons a terme dans l’utérus ; la tumeur greffée, de la taille 
d'une noix, parait bien encapsulée, complétement mobile, lobu- 
lée & la coupe avec certains nodules blanc-fibreux et d’autres 
beaucoup plus abondants, moins durs et de teinte rosée. L’exa- 
men histologique montre la structure typique d’un adénome. 

On greffe, sans résultat d’ailleurs, 40 rats dont 30 femelles 
et 10 males (A. 1.067-1.106). 


II. Evolution dans les séries du deuxiéme passage 


Série A. 1.198-1207. — Greffée avec le fibro-adénome (1° abla- 
tion) du rat A. 723. 

On note, dans cette série, 2 résorptions complétes, 2 transfor- 
mations fibreuses du greffon, 3 résultats douteux, le greffon, au 
bout dun an, atteint a peine le volume d’un haricot ; enfin, 3 
tumeurs nettes : A. 1.205, A. 1.206, A. 1.207. Dans ces 3 cas, il 
s’agissait d’un fibro-adénome. 

La tumeur A. 1.207 seule fut excisée partiellement et greffée 
le 4 février 1933 & 30 femelles (A. 1.673-1.705). 


Série A. 1.235-1.244. — Greffée avec le fibro-adénome (deuxié- 
me ablation) du rat A. 723. 

Sur les 10 femelles inoculées, 2 seulement développérent des 
tumeurs : A. 1.239 et A. 1.244. 

A. 1.239 : ablation partielle de la tumeur qui atteint le volume 
dun abricot et greffe 4 25 femelles, le 30 mars 1933. 

Il s’agit fibro-adénome. 
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A. 1.244. — La tumeur, au bout de 14 mois, a atteint le 


volume d’une prune et l’on pratique l’ablation presque totale le 
30 octobre 1933. 


A la section, elle montre un aspect fibreux, sauf une zone, de la 
grosseur d’un haricot, qui parait jaunatre, légérement translucide et 


Fic. 6. — Rat 1244. Adéno-fibro-lipome. 


de consistance molle. Au microscope, cette zone répond a du tissu 
adénomateux dissocié par des lobules graisseux, c’est done un adéno- 


fibro-lipome ; le reste de la tumeur montre la structure habituelle du 
fibro-adénome. 


Avec le fragment adéno-lipomateux on greffe, 4 la pince, 
10 rats (A. 2.340-2.349) dont 5 jeunes femelles et 5 vieux males. 
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Série A. 1.733-1.742. — Greffée en partie avec la portion 
fibreuse, en partie avec la portion adénomateuse de la tumeur 
du rat A. 723 (troisiéme ablation). 

Le premier groupe de 4 rats inoculés avec la partie fibreuse 
du fibro-adénome, s’est montré entiérement négatif. 


A 


Fic. 7. — Rat A. 1742. Fibro-adénome résultant de la greffe de l’adénome 
de la figure 3. 


Dans le second, comprenant 6 rats, greffés avec la zone adé- 
nomateuse, 1 seule tumeur, A. 1.742, s’est développée et a pris 
aspect d’un fibro-adénome. 


Série A. 2.220.-2.239. — Cette série, qui comprend 10 femelles 
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jeunes, avait été greffée avec la portion fibromateuse ou fibro- 
sarcomateuse de la quatri¢éme récidive du rat A. 723. 

Un mois aprés la greffe, qui est toute récente (11 octobre 
1933), on note, chez un animal (A. 2.229) appartenant au groupe 


Fig. 8. — Rat A. 2229, Aspect typique du sarcome fuso-cellulaire. 


des 10 femelles adultes, une tumeur dont le développement 
rapide parait surprenant. On excise une partie de la tumeur 
qui se présente comme une masse de la grosseur d’une amande 
verte, de consistance ferme, d’aspect homogéne et charnu. 
L’examen histologique montre les caractéres typiques d’un 
sarcome fibroblastique (fig. 8). Le tissu tumoral est extréme- 
ment cellulaire, formé par des éléments allongés, d’aspect 
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fibroblastique, groupés en faisceaux entrecroisés. Les mitoses 
sont fréquentes. 

Il est done bien possible que la transformation sarcoma- 
teuse se soit déja opérée dans la tumeur souche du rat A. 723, 
qui avait présenté, dans certaines régions, des caractéres trés 
suspects a interprétation douteuse, hésitant entre le diagnostic 
de fibrome trés prolifératif et celui de fibrosarcome. 


Série A. 1.376-1.400. — Greffée avec le fibro-adénome du rat 
A. 724, le 29 novembre 1932. 

Cette série comprend 3 groupes: le premier est constitué 
par les 5 jeunes, agés de 4 mois, issus du rat A. 724 ; le second 
comprend 10 femelles ayant mis bas depuis 1 4 10 jours, le 
troisiéme, enfin, comprend 10 femelles dont la mise-bas date 
de 10 @ 25 jours. 

Les résultats sont nettement différents dans ces 3 groupes. 

Dans le premier groupe, aucune tumeur ne se développe. 

Dans le deuxiéme groupe, 2 tumeurs se développent : lune 
(A. 1.384) s’accroit trés lentement, montre la structure d’un 
fibro-adénome, lautre (A. 1.390) se développe plus rapidement 
et atteint la grosseur d’un ceuf de poule. La structure histologi- 
que est celle d’un fibro-adénome dont la partie centrale est 
purement fibromateuse et assez riche en cellules. 

Dans le troisiéme, enfin, celui des accouchées de 10 4 25 jours, 
8 tumeurs se développérent sur les 10 greffes pratiquées. 

Toutes ces tumeurs présentaient, & Vexamen externe, les 
caractéres typiques du fibro-adénome banal et l’examen histo- 
logique pratiqué dans la plupart de ces cas, soit 4 la suite de la 
mort de animal, soit & occasion d’une ablation partielle pour 
de nouvelles greffes, confirma notre diagnostic clinique en 
montrant qu’il s’agissait bien de fibro-adénomes. 

Parmi ces 8 tumeurs, 3 servirent & de nouvelles greffes : 
A. 1.397, A. 1.398, A. 1.400. 

A. 1.397. — Tumeur du volume d’un ceuf de pigeon, greffée le 
13 octobre 1933, & 20 femelles : A. 2.260-A. 2.279. 

A. 1.398. — Tumeur de la taille d’un petit ceuf de poule, gref- 
fée le 13 octobre 1933 & 20 femelles : A. 2.240-A. 2.259. 

A. 1.400. — Le 13 mai 1933, la tumeur atteint le volume d’un 
petit ceuf de poule et comprend un nodule antérieur, relative- 
ment mou, et un nodule postérieur plus dur. Ce dernier répond 
a un fibro-adénome assez fibreux, l'autre également a un fibro- 
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adénome mais a stroma conjonctif un peu plus cellulaire et plus 
intensément vascularisé. 

On pratique une ablation totale du nodule antérieur et par- 
tielle du nodule postérieur, 25 femelles sont greffées: 10 avec 


Fic. 9. — Rat A. 1400. Fibro-adénome avec prolifération intra-acineuse 
des cellules épithéliales. 


le nodule antérieur (A. 1.840-A. 1.849), 15 autres avec le nodule 
postérieur (A. 1.850-A. 1.864). 

5 mois plus tard, le fragment laissé en place atteint les 
dimensions d’un gros ceuf de poule et se met 4 croitre avec une 
rapidité si marquée que, 12 jours plus tard, il est devenu de la 
grosseur d’une orange. La peau est distendue, amincie, ulcérée 
méme en un point. 
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On préléve alors un fragment superficiel qui offre l’aspect 
d'un fibro-adénome du type habituel, plus ou moins riche, sui- 
vant les points examinés en éléments glandulaires. Ceux-ci, dans 
les zones ou ils sont le plus abondants, montrent une proliféra- 


Fic. 10, — Rat A. 1400. Aspect du tissu tumoral 
lors de la deuxiéme extirpation, image typique d’une tumeur sarcomateuse. 


tion intra-acineuse nette avec assez nombreuses mitoses (fig. 9). 

Quelques jours plus tard, la tumeur s’est encore accrue. Elle 
mesure maintenant 8,3 < 6,1 x 6,0 cm. Le rat peut a peine se 
déplacer, commence 4 maigrir. On se décide a pratiquer une 
ablation presque totale le 27 octobre 1933, on ne laisse en place 
qu’un fragment de la taille d’une amande. La tumeur pése 
130 gr., presque le poids du rat (160 gr). 
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A la coupe, elle montre des zones. d’aspect variable: les unes 
répondent macroscopiquement et microscopiquement a du_fibro- 
adénome ; d’autres sont constituées par un tissu ferme, a surface unie 
simulant le fibrome ; d’autres enfin, 4 surface unie également, sont 


Fic. 11. — Rat A. 1400. La figure montre une région de la méme tumeur que 


celle de la figure précédente avec présence de nombreuses cellules mons- 
trueuses. 


moins fermes, de teinte un peu rosée, chair, semblant confirmer 
limpression clinique de sarcome qu’avait éveillée la croissance rapide 
de la tumeur. C’est avec cette derniére zone que furent greffées 
20 jeunes femelles (A. 2320, A. 2339). 

En réalité, ces deux derniers aspects répondent 4 une tumeur 
d’aspect identique. La teinte chair traduisant seulement une zone de 
dégénérescence des éléments tumoraux. Ceux-ci sont abondants, de 


str 
bil 
pr 
mt 
ph 
‘ 


GREFFES EN SERIE DE TUMEURS BENIGNES CHEZ LE RAT 623 


structure polymorphe, le plus souvent fusiformes, a disposition tour- 
billonnante par endroits, en d’autres endroits, un peu réticulaire, 
présentant d’énormes noyaux irréguliérement bourgeonnants, parfois 
multiples, entourés d’une masse protoplasmique volumineuse, acido- 
phile. Les mitoses sont nombreuses, la vascularisation intense. Il 
existe de nombreux lacs sanguins bordés par les cellules tumorales 
elles-mémes (fig. 10 et 11). 

Il s’agit donc, de toute évidence, d’un sarcome, essentiellement 
différent du sarcome fibroblastique habituellement rencontré chez Ic 
rat, du type Jensen, et que lon peut qualifier de sarcome polymor- 
phe a cellules géantes. 


Ajoutons encore que l’ablation de cette tumeur a été immé- 
diatement suivie de récidive qui, en 20 jours, a donné nais- 
sance & une masse tumorale pesant 85 gr. (Poids de l’animal, 
132 gr.). L’animal est sacrifié 4 ’agonie le 17 novembre 1933. 

En somme, dans cette série, nous voyons la greffe échouer 
totalement dans le premier groupe de 5 jeunes rats, donner, 
dans le groupe des accouchées de 1 4 10 jours, un pourcentage 
de 20 % de réussite, 80 % dans celui des accouchées de 10 & 
25 jours. 

D’autre part, sur les 10 tumeurs qui se sont développées, 8 
sont des fibro-adénomes de méme type que la greffe. Des 2 
autres, lun a spontanément évolué vers le fibrome, l’autre, a 
la suite dune ablation partielle, a subi une transformation 


sarcomateuse du type sarcome polymorphe a cellules géantes. 


Ill. Evolution dans les séries du troisiéme passage 


Série A. 1.673-1.702. — Greffée dans la région inguinale 
droite avec le fibro-adénome du rat A. 1.207. 

Cette série comprend 20 rats auxquels on avait préalable- 
ment extirpé les ovaires ; les 10 autres femelles devant servir 
de témoins. Les 20 rats ovariectomisés furent eux-mémes divi- 
sés en 2 groupes: 10 recurent 3 fois par semaine, durant 2 
mois, des injections sous-cutanées de 0 cm.’ 2 d’Hormovarine 
Byla, c’est-a-dire 2 U.R. par injection, les 10 autres recurent, 
pendant 2 mois également, 2 fois par semaine, des injections 
sous-cutanées d’extraits placentaires (1 cc. d’une solution cons- 
tituée par 3 a 4 placentas frais de rat broyés dans 10 cc. de sérum 
physiologique). 

A Vheure actuelle, 8 mois aprés la greffe, un seul rat de la 
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série témoin, a développé un adéno-fibrome, qui atteint le 
volume d’un petit ceuf. 

Dans la série injectée avec des extraits placentaires, les 
greffes se sont toutes résorbées. Dans celle injectée avec |’Hor- 
movarine, on retrouve le greffon chez 5 animaux, sous forme 
dun petit nodule fibreux, partiellement calcifié, dont le volume 
varie entre celui d’un grain de plomb a celui d’un petit haricot. 

En somme, dans ces séries, les injections d’hormovarine et 
dextraits placentaires aux doses indiquées, chez des rats ova- 
riectomisés, semblent avoir exercé une action plutét empé- 
chante sur la prise des greffes. 


Série A. 1.745-A. 1.769. — Greffée avec le fibro-adénome du 
rat A. 1.239. 

A Vheure actuelle, 6 mois aprés la greffe, sur les 25 femelles 
inoculées, 13 sont restées négatives, 7 présentent de petits 
nodules, dont la taille oscille de celle d’une lentille 4 celle d’un 
petit haricot, et 5 ont des tumeurs volumineuses qui, toutes, 
sont des adéno-fibromes. 

Une seule de ces tumeurs, celle du rat A. 1.768, a été excisée 
partiellement et greffée le 16 octobre 1933 a 20 femelles consti- 
tuant ainsi le 4° passage de la tumeur primitive. 


Série A. 1.840.-A. 1.864. — Greffée avec le fibro-adénome du 
rat A. 1.400 (1" ablation). 

Sur les 10 femelles greffées avec le nodule antérieur, 3 pré- 
sentent des tumeurs qui sont des fibro-adénomes. 

Sur les 15 greffées avec le nodule postérieur, plus fibreux, 2 
seulement présentent des tumeurs. L’ablation de la moitié de 
lune d’elles montra un adéno-fibrome. 

Il est encore trop tot pour juger du sort réservé a certaines 
séries du troisitme passage et A celle du quatriéme passage. 
Nous ne dirons qu’un mot d’une d’entre elles, tout a fait 
récente cependant, puisqu’elle ne date méme pas d’un mois ; 
c’est la Série A. 2.320.-A. 2.339, greffée avec le sarcome du rat 
A. 1.400 (troisigme ablation). Sur ces 20 rats, 4 développent 
actuellement, c’est-a-dire 3 semaines aprés la greffe, des 
tumeurs qui proliférent rapidement et dont le volume oscille 
entre celui d’une noisette et celui d’une amande verte. 


L’un des rats de cette série a succombé d’ailleurs 8 jours aprés 
Vinoculation. Le greffon, de la taille d’une grosse lentille, semble étre 
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en pleine activité. Microscopiquement, il présente une zone centrale 
vettement fibreuse, au sein de laquelle on voit d’assez nombreuses 
cellules d’aspect polymorphe, associées 4 de volumineuses cellules a 
noyaux monstrueux. A la périphérie de ce bloc, de nombreuses cellu- 


Fic. 12. — Tumeur T. 4. Adénome. 
La figure est prise dans une région ou le stroma est trés développé. 


les fusiformes, & noyaux souvent en mitoses, proliférent activement 
et pénétrent dans les tissus avoisinants, donnant trés nettement l’im- 
pression d’une greffe sarcomateuse. 


Série T. 7 


La tumeur T. 7 (Fibro-adénome) a été greffée, le 8 avril 1933, 
i 25 femelles. Sur ces 25, 4 seulement ont développé des 
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tumeurs. L’une d’elles, qui atteignait le volume d’un abricot 
6 mois plus tard et était du méme type que la tumeur souche, 
a été greffée & 20 femelles, le 28 septembre 1933. Actuellement, 


le greffon est encore perceptible chez 12 animaux, résorbé chez 
8 d’entre eux. 


Série T. 4 
La tumeur T. 4 (Adénome) a été greffée le 19 octobre 1932 4 
30 femelles au niveau de la région dorsale, 10 d’entre elles 
recurent immédiatement aprés la greffe 3 fois par semaine 
et durant 2 mois, une injection de 2/10° de centimétre cube 
d’Antélobine, c’est-a-dire 2 U.S. par injection; 10 autres 
recurent, durant la méme période et aux mémes intervalles, des 
injections de 1/10° de centimétre cuble d’Hormovarine Byla, 
c’est-a-dire 1 U.R. par injection. Les 10 derniéres, enfin, servi- 
rent de témoins. 

Dans aucune des séries ne se développa de tumeur. Un seul 
animal de la série injectée a ’Hormovarine présenta un adé- 
nome au niveau du sein avec volumineux kyste laiteux, de la 
taille d’une cerise. 


Discussion 


Dans les séries expérimentales qui viennent d’étre relatées, 
nous avons tenté de transmettre, par greffe en séries, 3 tumeurs 
mammaires bénignes du rat blanc. L’une d’elles, un adénome, a 
été greffé sans succés ; l’autre, un fibro-adénome, a pu étre 
transmise dans deux générations et la derniére, également un 
fibro-adénome, se trouve actuellement a son quatriéme passage. 

En principe, la greffe en série de certaines tumeurs bénignes 
tel que le fibro-adénome mammaire du _ rat, est donc pos- 
sible; nos expériences confirment ainsi des résultats analogues 
obtenus par L. Loeb, Lubarsch, Grauer et Robinson, Picco. 
Néanmoins, le comportement de ces tumeurs montre des diffé- 
rences assez sensibles avec celui du cancer greffé. 

Tout d’abord, on est frappé par le développement extréme- 
ment lent du greffon qui met souvent 5 a 6 mois avant d’attein- 
dre le volume dune noix. D’autre part, le taux global des 
résultats positifs, méme dans les passages successifs, reste 
faible par rapport au nombre total des animaux greffés. En 
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tenant compte uniquement des séries dont l’évolution peut étre 
considérée comme terminée et en négligeant. :les cas douteux, 
nous obtenons un chiffre de 29 résultats positifs sur 215 animaux 
greffés. 

Mais ce pourcentage, relativement faible, ne se répartit pas 
d'une facon identique dans toutes les séries ; au contraire, des 
variations fort importantes ont été observées et aux nombreuses 
séries enti¢rement ou presqu’enti¢rement négatives, nous pou- 
vons opposer la série A. 1.391-1.400 avec 8 résultats positifs 
sur 10 animaux greffés. 


FACTEURS INFLUENGANT L’EVOLUTION DES GREFFES 


Ce fait démontre importance des facteurs accessoires inhé- 
rants, les uns,-& la tumeur méme qui est transplantée, les 
autres, au terrain dans lequel la greffe est effectucée. 

Facteurs inhérants a la tumeur. —- ll semble indispensable. 
en premi¢re ligne, de greffer du tissu tumoral prélevé in-vivo. 
La transplantation de la tumeur A.725, prélevée seulement 
quelques heures aprés la mort, n’a donné aucun résultat, malgré 
le nombre relativement élevé (40) des animaux greffés. 

Dautre part, il semble que l’'adénome pur, 4 lopposé du fibro- 
adénome, se préte mal 4 la greffe. Aucun expérimentateur, jus- 
quiici, n’a réussi a le greffer et les tumeurs que Grauer et Robin- 
son, dans un récent article, qualifient d’adénomes, sont en 
réalité des fibro-adénomes ainsi que le montrent avec évidence 
les figures annexées & leur travail. Dans nos séries, sur 75 rats 
greffés avec trois souches différentes d’adénomes, un seul pré- 
senta une tumeur (A. 1.742) mais Padénome greffé s’était trans- 
formé en fibro-adénome. 

Facteurs inhérants au terrain greffé. — Le sexe joue un role 
considérable, la greffe, en général, ne réussit que chez les 
femelles ; dans nos séries, 15 males ont été greffés sans aucun 
résultat et des constatations analogues ont été faites par tous 
les auteurs qui ont tenté la transmission de l’adéno-fibrome 
mammaire. Seuls Loeb et Fleischer, en 1916, auraient vu une 
tumeur se développer chez un male et sa croissance aurait 
méme été plus active que chez les femelles de la méme série. 

L’age également semble intervenir, car, chez le rat jeune, 
toutes nos tentatives de greffe ont échoué. 

Enfin, on peut prévoir d’emblée que les modifications impor- 
tantes du terrain liées 4 la gestation, 4 la lactation, bref, tous 
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les changements de l'état endocrinien susceptibles d’intéresser 
la glande mammaire, peuvent influencer |’évolution et la trans- 
mission de ces fibro-adénomes. 

La gestation exerce une action stimulante indiscutable sur la 
prolifération de l’adéno-fibrome greffé ; cette action a été par- 
ticuliérement nette chez le rat 723, dont la tumeur a triplé de 
volume durant cette période relativement trés courte. Cet 
accroissement est lié 4 une multiplication intense des acini glan- 
dulaires dont les éléments manifestent une activité secrétoire 
indiscutable. La tumeur se montre alors constituée par une 
multitude d’acini 4 lumiére large, séparés les uns des autres par 
un stroma trés gréle et rappelant, dans leur ensemble, l’aspect 
de la glande mammaire au_ stade de pré-lactation; le fibro- 
adénome, en somme, s’est transformé en adénome. Grauer et 
Robinson, qui ont étudié récemment cette action de la gestation 
sur 4 adénomes, ont fait des constatations tout 4 fait analogues, 
montrant que ces manifestations prolifératives au cours de la 
gestation, de méme que les phénoménes d’involution qui leur 
font suite, sont absolument paralléles a ceux qui s’opérent 
dans la glande normale. 

Les modifications du terrain qui correspondent a la période 
de lactation semblent également pouvoir influencer le compor- 
tement de l’adéno-fibrome. A ce sujet, la série A. 1.376-1.400 est 
particuli¢rement démonstrative. Chez 10 femelles dont la mise- 
bas est toute récente (1 4 10 jours), la greffe donne deux résul- 
tats positifs, alors que, dans une série paralléle, comportant 
10 femelles dont la mise-bas date de 10 4 25 jours, 8 résultats 
positifs ont été enregistrés. 

Il paraissait intéressant de voir ensuite si des modifications 
expérimentales de l’état hormonal sont susceptibles d’influencer 
la transmissibilité et le comportement ultérieur de ces adéno- 
fibromes. Les expériences que nous avons pratiquées a ce sujet, 
et qui se trouvent relatées avec plus de détails dans le chapi- 
tre précédent, peuvent se diviser en 4 séries comportant 10 rats 
chacune. 

Dans une premiére série, des rats ovariectomisés sont traités 
par des injections de folliculine ; dans une deuxiéme série, des 
rats ovariectomisés recoivent des injections d’extraits placen- 
taires; dans la troisi¢me série, les animaux recoivent des 
injections d’Hormovarine Byla et dans la quatriéme, des injec- 
tions d’antélobine. Dans toutes ces séries, les greffes n’ont 
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donné que des résultats négatifs, mais il va sans dire que ces 
quelques essais, qui n’ont que la valeur de _ tatonnements, 
n’épuisent pas le sujet. De nombreuses expériences restent a 
faire dans ce domaine qui constitue certainement un des chapi- 


tres les plus intéressants dans l’étude de ces adéno-fibromes 
greffables. 


MODIFICATIONS STRUCTURALES DES FIBRO-ADENOMES GREFFES 


Tous les auteurs sont d’acocrd jusqu’ici pour admettre la 
stabilité de V'aspect histologique au cours des transmissions. 
Cette régle, valable pour la majorité des cas, comporte cepen- 
dant des exceptions qui méritent d’étre soulignées. 

Au cours de la gestation, le fibro-adénome peut prendre 
Vaspect de Vadénome, mais ce réveil de lactivité épithéliale 
parait essentiellement transitoire et ne se maintient pas dans le 
greffon issu de cette souche ot c’est de nouveau limage du 
fibro-adénome qui apparait. 

Par ailleurs, nous avons vu un fibro-adénome se transformer 
partiellement en adéno-fibro-lipome ; et enfin, la transformation 
fibromateuse, au moins partielle, a été observée dans deux cas. 

Ces constatalions suggérent lidée que les distinctions strictes 
établies par certains auteurs entre les diverses variétés de 
tumeurs mammaires bénignes, notamment entre  l’adénome 
vrai et le fibro-adénome (Pavie) n’ont qu’une valeur relative, 
puisque, trés vraisemblablement, en pathologie humaine, ces 
transformations structurales sont également possibles et peu- 
vent s’effectuer sous lVinfluence de facteurs divers, hormonaux, 
ou autres. 

La modification la plus importante, survenue dans ces fibro- 
adénomes, est, sans conteste, la transformation sarcomateuse 
que nous avons observée dans deux cas. 

Le changement fondamental, qui s’est ainsi opéré, s’est tra- 
duit in-vivo par une prolifération rapide et dans le deuxiéme 
cas, extirpation a été immédiatement suivie de récidive qui, en 
peu de temps, a donné naissance & une masse tumorale d’un 
volume énorme. Ce comportement, qui tranche d’une facon 
aussi nette que possible avec la prolifération extrémement lente 
du fibro-adénome, trouve son expression dans l'image histolo- 
gique ott les caractéres sarcomateux apparaissent avec une 
netteté indiscutable. 

Nous ignorons naturellement les causes profondes qui ont 
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déterminé cette transformation sarcomateuse ; il est peut-étre 
intéressant de signaler que, dans les deux cas, elle s’est mani- 
festée dans des tumeurs qui avaient été l’objet d’extirpations 
incompleétes ; la premiére tumeur avait méme été opérée trois 
fois. Mais ce n’est la qu’une hypothése, et la suite nous montrera 
si réellement le traumatisme opératoire et les phénoménes de 
régénération qui lui font suite, sont susceptibles de jouer un 
role décisif dans la transformation sarcomateuse de ces fibro- 
adénomes. 
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Sur les processus locaux dans la cancérisation 
PAR 


Fridtjof BANG (Copenhague) et Gustay GULBDERG (Oslo) 


Vers le début de ce siécle on réussit 4 déméler peu a peu ce 
qui se passe dans les tissus pendant !e processus inflammatoire. 
On constata que des altérations dégénératives des cellules, hypé- 
rémie, exsudation, émigration et prolifération, variant récipro- 
quement d’intensité, sont caractéristiques pour toute inflamma- 
tion, qu’elle soit provoquée par des influences thermiques, chi- 
miques, toxiques ou parasitaires. 

Les recherches expérimentales sur le cancer ont démontré que 
des influences tellement différentes telles que celles de certains 
parasites, des composés chimiques de différentes espéces, surtout 
le goudron de houille et les matiéres qu’on en extrait, des irri- 
tations thermiques (bralures, congélations), la lumiére, les 
rayons X, le radium, etc., sont capables de cancériser le tissu 
sans qu’on puisse, par les altérations du tissu et les tumeurs 
provoquées, conclure laquelle des influences sus-citées en est 
la cause. 

Ce doit étre un des buts de l’étude expérimentale du cancer 
Wéclaircir le cours des processus locaux, desquels nait la cellule 
cancéreuse, tout en cherchant, comme pour l’inflammation, 4 
déterminer quels sont les processus qui constamment caracté- 
risent l’éclosion du cancer, et qu’on pourrait ainsi supposer en 
étre la condition. Tout comme chaque organe peut étre le siége 
dune inflammation, le cancer peut se développer dans tout 
organe dont les cellules sont en mesure de se diviser, c’est-a-dire 
en réalité dans tous les organes, sauf dans le parenchyme 
cérébral. 

C’est une question toujours brilante de savoir si le cancer nait 
influence purement locale ou s’agit plutét d’une 
influence générale sur l’organisme avec une « irritation » locale 
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de moindre importance. Sans chercher 4 approfondir cette ques- 
tion, nous allons, dans cet article, examiner spécialement l’impor- 
tance des altérations vasculaires pour le processus local, pre- 
nant comme point de départ le cancer de la peau, tel qu’il se 
développe chez la souris ou chez le lapin, 4 la suite d’un badi- 
geonnage continu ou interrompu au goudron. Par des recher- 
ches multiples les notions fondamentales de ce développement 
sont connues par tout le monde ; nous nous bornons a résumer 
les faits suivants : 

Aprés une dermatite de forme hyperplasique — aussi une 
dermatite atrophique existe, ordinairement sans développement 
en cancer — des papillomes naissent ; plus tard commence une 
croissance invasive, en général des cellules épithéliales de la 
base d’un papillome. Nous attachons tout le poids 4 l’examen des 
altérations hyperplasiques, car on peut, avec une certaine sireté, 
affirmer que des altérations hyperplasiques sont communes a 
toute éclosion cancéreuse. En effet, on retrouve les processus 
hyperplasiques non seulement dans le cancer 4 cause inconnue 
dans la pathologie humaine, mais aussi dans le cancer provoqué 
par d’autres causes que le goudron, tel que le cancer provoqué 
par le spiroptéra néoplastica, les rayons X, les brailures, les congé- 
lations, la lumiére, etc. L’hyperplasie, qui se développe sous 
Yinfluence du goudron, n’est ainsi pas particuliére au cancer 
du goudron, mais doit étre quelque chose de caractéristique a 
tout développement cancéreux. 

Nous avons a envisager: 1° une hyperplasie de V’épiderme ; 
2° une hyperplasie du derme, et 2° des altérations des vaisseaux 
et des nerfs. Par contre nous iene les processus inflam- 
matoires proprement dits, particuli¢rement l’émigration cellu- 
laire, comme un épiphénoméne, n’ayant pas de rapport avec la 
cancérisation méme. Cette derniére considération repose entre 
autre sur l’observation que les phénoménes inflammatoires sont 
tantot peu prononcés, tantot trés intenses, et qu’il n’y a pas de 
relation entre une forte émigration cellulaire et un développe- 
ment hatif ou fréquent du cancer (Fibiger, Guldberg). 

La structure compliquée de la peau disparait, faisant place a 
une image beaucoup plus simple : les poils, les follicules pileux, 
les glandes sébacées et les muscles arrecteurs des poils sont 
éliminés, et il reste un épiderme épaissi, reposant sur le 
tissu conjonctif hyperplasique sous-jacent avec ses altérations 
de vaisseaux et de nerfs. Par ci, par 1a lhyperplasie est plus 
accentuée qu’a d’autres endroits, 4 voir dans des entonnoirs 
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pileux restants (avec dilatations curieuses en forme de kystes), 
ces entonnoirs étant ou isolés ou rassemblés en groupes, deve- 
nant dans le dernier cas, par la progression continuelle de l’hyper- 
plasie, le point de départ des formations papillomateuses. 

Quant aux altérations des vaisseaux on voit, tout comme pour 
n'importe quelle influence chimique, toxique ou autre sur la 
peau, immédiatement aprés la premiére application du goudron 
une dilatation des capillaires, accompagnée d’exsudation et 
d‘émigration, Outre cet effet instantané il se produit un effet 
secondaire plus prolongé sur les vaisseaux, et si le badigeonnage 
continue quelque temps, on voit des dilatations des petits vais- 
seaux sanguins, en partie avec une néoformation de vaisseaux et 
transsudation augmentée. Quelques-unes de ces angiectasies dis- 
paraitront aprés un temps plus ou moins long (elles sont « ré- 
versibles »), tandis que d’autres restent pendant des mois et 
semblent stationnaires (« irréversibles », Kreyberg). La forma- 
tion dectasies touche spécialement les capillaires, les veines 
précapillaires et les artéres, tandis que les derniéres ramifica- 
tions des capillaires paraissent n’en étre le sige que sur une 
moindre étendue (Guldberg). Comme l’a démontré Kreyberg, la 
dilatation des vaisseaux apparait aux endroits ott on voit les fol- 
licules (entonnoirs pileux) devenir hyperplasiques et ou, plus 
iard, se développent les papillomes. Ajoutons qu’on peut démon- 
trer aussi des altérations des vaisseaux lymphatiques, dont 
Yendothélium peut devenir cubique ; ces altérations sont pour- 
tant moins étudiées. 

Concernant les altérations des nerfs on trouve premiérement 
des altérations dégénératives, ensuite aussi des néoformations de 
fibrilles nerveuses ; l’importance de ces altérations est entre 
autre qu’elles stimulent Vhypérémie (Itchikawa, Guldberg et 
autres), 

L’invasion des cellules épithéliales dans le tissu conjonctif 
débute toujours aux endroits ot Ihyperplasie est la plus pro- 
noncée, c’est-a-dire dans le domaine des entonnoirs pileux, des 
kystes et des papillomes. De plus, l’invasion peut débuter de la 
partie de l’épiderme la plus proche des entonnoirs pileux ; cette 
partie est plus hyperplasique que le reste de I’épiderme, l’hyper- © 
plasie diminuant d’intensité autour des entonnoirs. Ce sont, 
autrement dit, les cellules a plus forte division qui envahissent 
le tissu. 

Quelques auteurs, en particulier Deelman, prétendent avoir 
vu une invasion débuter aussi dans des endroits de l’épiderme 
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ott il n’y avait pas d’hyperplasie, ce qui ne concorde pas avec les 
observations de la plupart des autres auteurs, non plus avec les 
notres, Nous croyons pouvoir dire avec certitude que l’invasion 
n'a pas lieu sans hyperplasie précédente. 


Fic. 1. — Lapin n° 43. — Le ganglion cervical sympathique supérieur avec son 
afflux de filaments du nerf sympathique du cété gauche a été extirpé. Période 
de badigeonnage : 120 jours. Photo, prise 4 la mort de l’animal, 172 jours 
aprés le com. du bad. 


La différence du développement des papillomes des deux oreilles est trés 
accentuée. Les papillomes de l’oreille gauche (ot |’on a fait la ganglionecto- 
mie) sont larges et petiolés, tandis que nous ne trouvons que des papillomes 
assez petits de l’oreille droite. 


(D'aprés Gustav Guldberg : Experimental Rechearches on Precancerous Changes 


in the Skin and Skin Cancer, Acta Pathologica et Microbiologica Scandinavica, 
1931, Supplementum. VIII). 


L’ordre chronologique des altérations est le suivant : aussitét 
aprés la premiére application de goudron, on observe de I’hyperé- 
mie et de l’exsudation. Aprés deux ou trois badigeonnages avec 
24 heures d’intervalle,.on voit déja une hyperplasie distincte de 
l’épiderme, dont les assises cellulaires augmentent en méme 
temps que les cellules basales prennent la forme de_palissade. 
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Aprés un certain délai, on observe une augmentation des fibro- 
blastes et de la masse fibreuse, é¢paississant ainsi le derme tout 
entier. Les altérations stationnaires des vaisseaux et des nerfs 
se développent a la fin du 2° au 3° mois et peu aprés on voit les 


Fic. 2. — Digénération aigué d'un faisceau de fibrilles nerveuses. (Préparation 
d'aprés la méthode de Marchi). 


Souris n° 7, groupe 24, examinée 31 jours aprés le commencement du badigeon- 
nage. 


Section longitudinale d’un nerf, montrant une dégénération en forme de masses 
noires rangées. Agrandissement 320 x 1. 


{D’aprés Gustav Guldberg : Experimental Rechearches on Precancerous Changes 
in the Skin and kin Cancer, Acta Pathologica et Microbiologica Scandinavica, 
1931, Supplementum VIII). 


papillomes commencer a pousser. L’invasion des cellules ¢pithé- 
liales commence dans le 5° au 6° mois de badigeonnage, 

Comme nous l’avons remarqué déja, Kreyberg a, d’une facon 
effective, fait ressortir limportance des altérations vasculaires 
pour le développement des néoformations précancéreuses hyper- 
plasiques un point de vue qui trouve un certain soutien dans les 
anciennes recherches de quelques autres auteurs. Aussi bien, 
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Cohnheim que Ribbert, Bier, Liek et en partie aussi Fuerst 
considéraient Thyperémie comme le facteur le plus important 
pour les proliférations tissulaires et le développement des forma- 
tions hyperplasiques. Il faut également attribuer l’accroissement 
des poils de l’oreille du lapin aprés sympathectomie, observé par 
Saalfeldt, 4 un afflux augmenté du sang, aussi bien que I’accrois- 
sement des oreilles des lapereaux aprés sympathectomie, démon- 
tré par Bidder et Durdufi. 

Un de nous (Guldberg) a, de plus, dans l’intention de mieux 
éclairer importance des altérations vasculaires, fait une résec- 
tion des nerfs périphériques et sympathiques d’oreilles de 
lapins badigeonnés au goudron, et par la, provoqué une hyperé- 
mie chronique. I] était évident, qu’aussi bien, les papillomes que 
le cancer se développaient sensiblement plus vite que sur les 
oreilles contréles. Ces recherches sont une répétition en grand 
de recherches analogues, faites par Itchikawa, Baum, Kotzareff, 
Rémond, Bernardbeig, Sendrail et autres. 

Ensuite, nous avons examiné différentes néoformations patho- 
logiques humaines, tout d’abord, des hyperplasies, qui, clini- 
quement, ont un cours bénin. Parmi de telles hyperplasies, 
nous comprenons : Verruca vulgaris, Condyloma genitalis, Mol- 
luscun contagiosum, et Papilloma laryngis. On constata que 
les altérations de l’épithélium et du tissu conjonctif sont, en 
tout cas, apparemment les mémes que dans les altérations, 
précédant le cancer du goudron, c’est-a-dire épaississement de 
Pépithélium avec hyperkératose, croissance hétérotope et parfois 
formation de kystes, puis épaississement et densification du 
tissu conjonctif, ce dernier phénoméne variant pourtant d’inten- 
sité. En outre, on trouve, dans tous les cas, des vaisseaux ecta- 
siques, aussi bien a la base des néoformations que, souvent, 
juste sous l’épithélium, jusqu’aux extrémités des papilles du 
tissu conjonctif. Il en est exactement de méme en ce qui concerne 
les formations soi-disantes « précancéreuses >», telles que Hyper- 
keratosis senilis, Papilloma vesice et Leucoplacia lingua et 
genitalis. 

Toutes ces recherches confirment ainsi la supposition qu’une 
influence et une altération locale des vaisseaux et des nerfs 
provoquent, par une hyperémie accrue, une augmentation des 
divisions cellulaires, sans que, pour cela, on puisse détermi- 
ner, si les altérations des vaisseaux et des nerfs sont seules capa- 
bles de provoquer les néoformations hyperplasiques, ou si 
d’autre altérations cellulaires et humorales viennent s’y ajouter. 
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Il semble que, dans ces cas, l’influence sur l’épithélium et le 
tissu, s’opére sans fortes dégénérations cellulaires ni nécrose du 
tissu, telles qu’on les voit dans les processus inflammatoires 
proprement dit. Puisque nous voyons aussi, dans le processus 
inflammatoire, des proliférations, parfois méme trés prononcées 
(papillome tuberculeux), il ne parait pas avoir de différence 
qualificative entre l’inflammation et lhyperplasie. 


De plus, la vieille expérience se confirme, que les hyperpla- 
sies « bénignes », les hyperplasies « précancéreuses » et les 
hyperplasies qui, plus tard, deviennent « malignes », sont 
formées de facon analogue, aussi en ce qui concerne les vais- 
seaux. Lorsque quelques-unes de ces formations ont tendance 
a se transformer en cancer, il semble qu’une propriété de nature 
inconnue puisse exister en état de latence dans les processus 
hyperplasiques et n’apparaitre qu’Aa linstant ot les cellules 
envahissent le tissu. Le rapport entre Vhyperplasie et le cancer 
est done peut-étre aussi d’une nature quantitative, tout comme 
nous l’'avons supposé étre le cas pour le rapport entre linflam- 
mation et Vhyperplasie. Les trois processus: inflammation, 
hyperplasie, cancer se confondent ainsi de telle facon, qu’il ne 
nous est pas toujours possible de les séparer distinctement. 


Si nous revenons aux recherches sur le cancer du goudron, 
nous remarquons, entre autre, que, dans les mémes conditions 
expérimentales, le cancer (croissance invasive de cellules épi- 
théliales ou de fibroblastes) se développe trés vite chez quelques 
souris, tandis que d’autres n’en sont atteintes que trés tard. 
Donec, une « prédisposition » individuelle de nature  incon- 
nue existe. Nous constatons d’ailleurs que ce sont précisément 
les espéces animales (les cobayes, par exemple), qui ne réagis- 
sent pas par des ectasies vasculaires au badigeonnage au gou- 
dron, qui ne se laissent pas du tout ou trés difficilement cancé- 
riser par cet agent. La nécessité d’une action spécialement vaso- 
dilatatrice de agent cancérigéne (Itchikawa et Baum) semble 
en ressortir. 


Un de nous (Bang) a montré que, si l’on badigeonne des sou- 
ris pendant 1 ou 2 mois seulement, des néoformations hyper- 
plasiques se forment, qui, tantot disparaissent, tantot restent 
stationnaires (jusqu’A un an et demi), sans donner naissance 
au cancer. Le développement de ces néoformations semble 
répondre aux altérations « réversibles » et « irréversibles » 
des vaisseaux. Par contre, si l’on badigeonne les souris pendant 
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3 a 4 mois, et si, alors, on suspend le badigeonnage, les hyper- 
plasies (papillomes), qui se développent, et qui, histologique- 
ment, ne se distingueront pas des autres, ont la qualité de 
devenir malignes plus tard. L’auteur nomme l’altération du 
tissu, qui se produit ainsi, « malignité biologique », et le temps, 
qui s’écoule du moment oti le tissu est devenu « biologiquement 
malin », jusqu’a ce que les cellules commencent leur crois- 
sance invasive, « temps de latence ». L’auteur en conclut que, 
« méme les structures complexes du tissu qu’on trouve dans 
les papillomes, ne sont pas signe de la malignité biologique du 
tisu » ; « les processus hyperplasiques ne sont suivis de carci- 
nome que dans les cas ot un badigeonnage plus prolongé leur 
a donné la malignité biologique » (Thése de Copenhague, 1924). 
A notre avis, il faut ainsi chercher 4 distinguer entre les influen- 
ces, dont dépend l’évolution des processus hyperplasiques et 
celles qui sont cause de la cancérisation. Méme si les altérations 
vasculaires étaient la cause la plus importante de lhyperpla- 
sie épithéliale et conjonctive, cela ne prouve pas qu’elles soient 
également la cause de la croissance envahissante. Il se pourrait 
fort bien qu’outre les ectasies vasculaires, le badigeonnage pro- 
voque d’autres altérations humorales ou cellulaires dont dépend 
« la malignité biologique >». 

Déja, en 1906 et 1908, Wyss émettait Phypothése que les alté- 
rations vasculaires et les troubles circulatoires qui en découlent, 
étaient le facteur primaire et la cause, non seulement du carci- 
nome des rayons X, mais aussi des autres formes du cancer. 
Dans son résumé, Wyss dit de la cancérisation des cellules épi- 
théliales, ce qui suit: « Wir begreifen, dass, wenn die Ernah- 
rung mangelhaft wird, die Zellen im Laufe von Zellengenera- 
tionen ihre Ernahrungsweise modifizieren k6nnen, sich den 
veranderten Verhaltnissen anpassen. Es findet eine langsame 
Ziichtung von Zellen statt, so dass aus den urspriinglichen 
Epithelzellen Zellen werden, die sich in anderer Weise ernahren, 
sich schliesslich nicht nur auf die sie umgebende Fliissigkeit 
beschranken, sondern auch Bindegewebs — und andere Zellen 
zerstoren und so zu dem parasitaren Wachstum gelangen, das 
der Carcinomzelle eigen ist. So wird die Epithelzelle durch den 
mehrfach erwahnten allmahlichen Ausschluss vom Blut zur 
Carcinomzelle. » 

Kreyberg se joint 4 la supposition de importance des alté- 
rations vasculaires, admettant que la contractibilité diminuée, 
jointe a la formation d’ectasies et a une thrombose des vais- 
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seaux, est cause des troubles de la circulation et, par 1a, de la 
croissance envahissante. 

La formation de thrombus dans les vaisseaux, dans la période 
précancéreuse décrite par Kreyberg, n’a pas été observée par 
des recherches des préparations anatomiques fraiches (Guld- 
berg), et il faut la considérer comme un produit artificiel, pro- 
voqué par injection de la matiére colorante vitale ; or, cette 
circonstance ne prouve rien contre ’hypothése vasculaire, car 
i] pourrait s’agir d’altérations secondaires d’autre nature. On 
peut cependant faire différentes objections encore contre cette 
hypothése. Comme les papillomes cliniquement bénins mon- 
trent la méme structure et les mémes dispositions vasculaires 
que les papillomes du goudron, on devrait attendre que des alté- 
rations vasculaires secondaires puissent, la aussi, produire une 
dégénération maligne des cellules. De plus, dans le cas de 
« cancer aigu » — aussi bien en clinique que dans les recher- 
ches expérimentales (Bang, Babés, Kotzareff, etc.) — on 
voit le cancer se développer immédiatement aprés Vlinfluence 
sur le tissu de lagent cancérigéne, sans le présumé « stade 
d’accoutumance » des cellules avant invasion. Le cas contraire, 
un temps de latence trés long (chez les souris badigeonnées 2 
a 3 mois, le temps de latence peut atteindre 8 4 9 mois), trouve 
difficilement son explication dans des altérations vasculaires, 
qui devraient étre la suite de l’insulte primaire ; il fallut alors 
penser aux altérations vasculaires n’ayant aucun rapport a 
ceci, une supposition, que nous avons déja rejetée quant aux 
hyperplasies cliniquement bénignes. On peut, en outre, objecter 
que invasion cellulaire commence toujours aux endroits oi 
les divisions sont les plus vives, tandis qu’une entrave de la 
circulation devrait, aprés tout ce que nous avons vu ci-dessus, 
avoir comme résultat une diminution des divisions cellulaires, 
et, de plus, que ’hyperémie accrue, provoquée expérimentale- 
ment, accélére non seulement le ‘développement des papillomes, 
mais aussi l’apparition du cancer. Nous avons également men- 
tionné que, seule, une influence suffisamment prolongée sur le 
tissu était en mesure de rendre « biologiquement malignes » 
les hyperplasies « irréversibles ». 

Les néoformations hyperplasiques mentionnées précédem- 
ment peuvent se diviser en trois groupes : 


a) Hyperplasies cliniquement bénignes (Verruce vulgares, 
Condylomata, etc.). 
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b) Altérations « précancéreuses » chez l’homme et altéra- 
tions précancéreuses dans le cancer expérimental du goudron 
(néoformations « réversibles » et « irréversibles >»). 

c) Hyperplasies « biologiquement malignes » dans le cancer 
expérimental du goudron (Le badigeonnage a duré suffisam- 
ment pour rendre le tissu « biologiquement malin >»). 

Le premier groupe a une position particuliére. L’hyperplasie 
doit y étre due a des influences qui n’ont d’autre effet, ni locale- 
ment sur l’endroit exposé, ni universellement sur l’organisme, 
que de faire naitre les conditions indispensables 4 lhyperplasie, 
surtout la dilatation vasculaire. On n’a pas encore réussi expé- 
rimentalement a provoquer de semblables altérations. 

Le second groupe comprend les altérations dans lesquelles, 
outre les influences sur le tissu, qui provoquent les divisions 
cellulaires, une influence ultérieure semble avoir lieu, qui, si 
elle dure assez longtemps, méne a la formation des hyperpla- 
sies « biologiquement malignes » du dernier groupe. 

La premiére condition pour la cancérisation des cellules est, 
par conséquent, qu’elles soient incitées aux divisions, et il 
semble que, plus vite elles se divisent, plus vite elles seront 
capables d’envahir le tissu, on dirait une sorte « d’augmenta- 
tion de virulence », provoquée par les divisions. 

Outre le pouvoir de faire naitre des ectasies vasculaires et 
des foyers de division de quelques groupes de cellules, il faut 
qu’un agent cancérigéne produise probablement encore d’autres 
altérations cellulaires ou humorales de nature inconnue. 


Bibliographie 


Bases. — Cancer du goudron précoce chez le lapin. Bull. de l’Assoc. franc. 
Cancer, 1928, p. 324, 1928, p. 509. 

Bane (Fridtjof). —- Bidrag til Studiet af Kraeftsygdommens Klinik og Patho- 
genese. Gyldendahlske Boghandel, Nord. Forlag, Kjobenhavn og 
Kristiania. Thése de Copenhague, 1924 (en danois). 

— Compte rendu de la Soc. de Biol., t. 87, 1922, p. 754 et 757. — Bull. de 
V’Assoc. franc. pour lEtude du Cancer, 3, 1923, 4, 1925, 9, 1928. 

BERENBLUM (I.). — Tumor-Formation Following Freezing With Carbon 
Dioxide Snow. Brit. Journ. of Experim. Pathology, 1929, vol. X, 
p. 179, et 1930, vol. XI, p. 208. 

BrppErR. — Hypertrophie des Ohres nach Excision eines Stiickes von Hals- 
sympathicus des Kaninchens. Centralbl. f. Chirurgie, vol. 1, 1874. 

Brericu (R.). — Ueber die Beteiligung des Bindegewebes bei der experimen- 
tellen Krebsbildung. Virchow’s Archiv, 239, 1, 1922. 


B 

B 

C 

Cc 

D 

D 

F 
F 

( 

( 

« 

] 

‘ 


SUR LES PROCESSUS LOCAUX DANS LA CANCERISATION 641 


Biocu (Bruno). — Carcinome expérimental provoqué par les rayons X chez 
le lapin. Congrés du Cancer, Strasbourg, 1923. 

Biocn (Bruno). — Cancers and Precancerous Affections from the Dermato- 
logical Viewpoint. Cancer Review, Febr. 1932. 

Counnem. — Vorlesungen iiber allgemeine Pathologie, vol. I, 1878. 

Cuunet (J.). — Recherches expérimentales sur les tumeurs malignes. Thése 
de Paris, 1910. 

Deetman (H. T.). Ueber experimentelle maligne Geschwiilste durch 
Teereinwirkung bei Mausen. Zeitschr. f. Krebsf., t. 18, 1922. 
Dunpuri. —- Experimentelle Untersuchungen zur Lehre von den tropischen 
Nerven. Centralblatt f. allgem. Pathologie und pathol. Anatomie, 

t. V, 1894. 

Fisicer (Joh.). -— Recherches sur un nématode et sur sa faculté de provo- 
quer des néoformations papillomateuses et carcinomateuses dans 
Vestomac du rat. Hosp. 1913 (dansk), Det. kgl. danske Videns- 
kabernes Selskabs Forhandlinger, 1913 (francais), Zeitschrift f. 
Krebsfoerschung, 1913 (deutsch). 

Fieiger (Joh.). — Recherches sur la production expérimentale du cancer 
chez le rat et la souris, Bull. de (Assoc. franc. pour l'étude du 
Cancer, mai 1921. 


Finptay (M.). — Ultra-violet Light and Skin Cancer. The Lancet, vol. 2, 
p. 1071-73, 1928. 
GuLDBERG (Gustav). — Hud- og Organforandringer hos tjerepenslede hvite 


mus. Norsk Mag. f. Legevidenskab, 1927. 

GuLpBerG (Gustav). — Changes in the Skin and Organs in White Mice after 
Painting with tar. Acta Pathologica et Microbiologica Scandinavica, 
vol. IV, fase. 4, 1927. 

GutpBerG (Gustav). — Experimental Researches on Precancerous Changes 
in the Skin and Skin Cancer. Acta Pathologica et Microbiologica 
Scandinavica, Supplementum VIII, 1931, Levin og Munksgaard 
Edition, Copenhagen. (Thése d’Oslo). 

Ircuikawa (P. P.). —- Etude expérimentale et comparée du cancer. Bull. de 
l’Assoc. franc. pour étude du Cancer, 7, 1924, 8, 1924, 1, 1925, 1928. 

Ircuikawa et Baum. — Etude expérimentale et comparative du cancer. Bull. 
de l’Assoc. franc. pour (étude du Cancer, 1923-1924. 

Korzarerr. — Deux cas de cancer expérimental obtenus en 16 et 17 jours 
avee du goudron de houille. Bull. de l’Assoc. frang. Cancer, 2, 1925. 

KreyserG (Leiv). — Lokale karforandringer fremkaldt ved tjerepensling av 
huden hos hvite mus. Norsk Mag. f. Legev., 1927, p. 1101. 

— Om precancrose Aareforandringer. Medicinsk Revue, n° 10, 1928 (Dispu- 


tats). 

— Ueber priacancrése Gefiissveranderungen. Virchows Archiv, vol. 273, 
1929. 

Liex. — Einfluss der arieriellen Hyperamie auf die Regeneration. Arch. f. 
Klin. Chirurgie, vol. 67, 1902. 

Mortram (I, C.). — On the Division of Cells under Varying Tensions of 


Carbon Dioxide. The Brit. Journal of Experimental Pathology, 
vol. 9, p. 240, 1928. 
REmonp, BERNHARDBEIG, SENDRAIL. — Les conditions nerveuses de la prolifé- 
ration néoplasique. Cpl. rend. Soc. de Biologie, 1925. 


642 F. BANG ET G. GULBDERG 


Ripspert. — Lehrbuch der allgemeine Pathologie, Leipzig, 1911. 

Roussy (Gustave). — Le Cancer, Masson et Cie, Paris, 1929. 

Roussy, Sorton, Perrot, — Epithélioma de l’avant-bras développé sur cica- 
trice de brilure ancienne. Bull. de l’Assoc. franc. Cancer, 6, 1927. 

SAALFELD. — Beitrag zur Lehre von der Bewegung und der Innervation der 
Haare. Arch. f. Physiologie, 1901. 

Tsutsur (H.). — Ueber das kinstlich erzeugte Cancroid bei der Maus. Gann, 
t. XII, 2,.1918. 

Wyss. —- Zur Entstehung des R6ntgencarcinoms der Haut und zur Ent- 
stehung des Carcinoms im Allgemeinen. Beitrdge zur Klinischen 
Chirurgie, t. 59, 1906. 

— Zur Entstehung primarer Carcinome, Leipzig, 1908. 

Yamaaiva (K.) et (K.). — Experimentelle Studie tiber die Patho- 

+ genese der Epithelialgeschwiilste. Mitteil. der medicin. Fakult, 
Tokyo, 1. 1915, I. 1917, III. 1918. 


é 
i 
( 


Greffes hétéroplastiques de tumeurs 


A. E. NORDHOLT 


Il existe de nombreuses publications sur la possibilité de la 
greffe hétéroplastique des tumeurs malignes, Parmi les essais 
dits « réussis », il y en a beaucoup qui ne résistent pas 4 un exa- 
men minutieux. Ordinairement les tumeurs nées a l’endroit de 
la greffe ne sont que des granulomes qui ont fait croire a l’expé- 
rimentateur qu’il avait réussi la transplantation hétérologue. Nous 
croyons, entre autres cas, que c’est aussi ce qui s’est passé dans 
les expériences de Jean Troisier (1), expériences d’ailleurs trés 
intéressantes, dans lesquelles un mélanocytoblastome, prove- 
nant de Voeil d'une femme a été greffé dans lorbite dun 
chimpanzé. 

Aprés lecture de cette publication, nous avons fait une série 
de greffes sur des cobayes et des rats avec un mélanocarcinome 
humain et avee des tumeurs transplantables de souris. 

De petits morceaux de tissu d’un mélanocarcinome humain 
ont été, trois jours aprés leur extirpation, transplantés dans le 
lissu graisseux périrénal de quelques cobayes, Trois de ces ani- 
maux, qui avaient trés bien supporté la transplantation, sont tués 
de 548 mois prés. Chez tous les trois, A la place ot avait été 
faite la greffe, on a trouvé une petite tumeur pigmentée, de la 
méme grosseur environ que les morceaux de tissu transplantés. 
Dans le tissu environnant, on ne pouvait constater a l'oeil nu 
aucune sorte de réaction, A l’examen microscopique, on a vu que 
ces petites tumeurs étaient formées de grosses cellules, quelques- 
unes méme trés grosses, et toutes trés fortement pigmentées. Le 


(1) La greffe du cancer humain au chimpanzé. Ann, Inst. Pasteur, 45, 
30. 
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type des cellules pigmentées s’écarte remarquablement de celui 
des cellules de la tumeur d’origine en ce qui concerne la structure 
des noyaux et plus particuli¢rement encore celle des nucléoles. 
Autour sont disséminées quelques cellules chargées de pigment. 
Jusqu’au centre de ces petites tumeurs pigmentées, on voit par- 
tout de petits vaisseaux sanguins perméables, communiquant 
avec ceux du tissu environnant. 

On a ensuite inoculé aux cobayes et aux rats le mélanome ino- 
culable trouvé par Harding et Passey chez la souris. Sur un 
cobaye on a greffé dans la graisse périrénale : 4 gauche, du tissu 
de mélanome vivant, et, a droite, du tissu de mélanome tué par 
ébullition, Cet animal, qui avait supporté lTexpérience sans le 
moindre trouble, mourut au bout de deux mois et demi. A l'oeil 
nu, on pouvait constater des deux cdtés A lendroit de la greffe, 
la présence d’une petite tumeur noire, tandis qu’il était impossi- 
ble d’observer aucune réaction dans le tissu environnant. A 
l'examen microscopique, on a vu que les deux soi-disant tumeurs 
n’étaient formées que de masses nécrotiques pigmentées avec, 
autour, jusqu’éa une grande distance de trés nombreuses cellules 
pigmentées. On ne pouvait voir aucune différence essentielle 
entre la tumeur de gauche et celle de droite, 

De la méme maniére, on a inoculé a des rats, par voie sous- 
cutanée du mélanome de souris vivant, et du mélanome mort. 
Aprés un espace de temps variant de deux a six mois, ces ani- 
maux mouraient. Presque toujours, on trouvait alors une petite 
tumeur pigmentée, de la méme grosseur environ que le morceau 
de tissu qui avait été inoculé. La non plus, 'examen microscopi- 
que ne révéle aucune différence entre le tissu vivant et le tissu 
inoculé mort. Le centre est une masse nécrotique pigmentée, 
autour de laquelle se trouve une large bande de tissu de granula- 
tion composé de nombreuses cellules pigmentées. On_ trouve 
aussi ces cellules pigmentées dans la partie nécrotique centrale, 
mais leur nombre diminue fortement du bord au centre, Plus 
l’animal avait vécu longtemps aprés la greffe, plus la bande de 
tissu de granulation pigmenté se trouvait large, et plus la partie 
nécrotique avait diminué de volume ; dans quelques cas, i! 
n’était méme resté qu’un tout petit foyer calcifié. Il faut environ 
dix mois pour que la résorption soit si avancée que le transplan- 
tat est remplacé par une petite tumeur chargée de cellules pig- 
mentées avec une bonne vascularisation. 

Si nous comparons ces exemples avec ceux que Troisier a 
publiés, la similitude est si frappante qu’il ne peut y avoir de 
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doute que l'on a & faire dans les deux cas A des processus de 
méme espéce, c’est-a-dire non a de vraies tumeurs, mais 4 des 
granulomes chargés de pigments. 

En considérant les exemples donnés par Voronoff et Alexan- 
dresco (1) dans la description de leurs expériences de greffe de 
tumeurs humaines a des singes, nous n’avons pas non plus l’im- 
pression que leur conclusion de « greffe réussie » soit juste, 


Fic. 1. — Mélanome inoculable de souris, 27 semaines aprés la greffe au rat. 
Grossissement faible. 


Au commencement du Xx* siécle, Ehrlich avait déja prouvé en 
greffant & des rats un carcinome transplantable de souris qu’une 
courte survivance de tissu tumoral est possible dans une autre 
espéce d’animaux (Arb. a. d. K6. Inst. f. exp. ther. I), mais ces 
greffes ne réussisaient que sur des animaux non adultes, et 
méme alors le transplantat mourait aprés un séjour de cing a 
six jours dans l’espéce animale étrangére. Il n’était done pas 
question d’une réelle greffe hétéroplastique, 


(1) Die Uebertragung des menschlichen Krebses auf Affen. Wien. med. 
Woch., 1932, n° 35, 36 und 37. 


Buti. pu Cancer 1933. — T. XXII. 42. 
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Ces derniéres années, on a fait diverses communications sur 
des greffes de tumeurs malignes 4 des animaux qui, auparavant, 
avaient été traités de différentes maniéres pour diminuer leur 
résistance contre le transplantat hétérologue ; ainsi, par exem- 
ple, Flaszen et Wachtel (1), ont inoculé des cancers humains 4 
des souris préalablement alcalisées. Ils prétendent que, de cette 
maniére, ils ont réussi a faire développer, chez la souris, des 


Fic. 2. — Le méme. Cellules pigmentées autour de la tumeur. 
Grossissement fort. 


cancers humains, et qu’il y a méme eu des métastases. Leur 
publication n’est guére convaincante. Outre quils ne disent 
rien de leur méthode de préparation, le seul cas qu’ils expli- 
quent en détail n’est probant ni par la description de lexpé- 
rience, ni par les photos qui l’accompagnent. 

Putnoky (Z. f. Krebsfonschung Bd. 32) a fait, en 1930, un 
rapport sur des expériences de greffe du cancer de souris 


(1) Ueber gelungene Uebertragungen des Carcinoms des Menschen auf 
weisse Mause. Z. f. Krebsforschung. 31, 1930. 


te 
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d’Ehrlich & des rats. Aprés quelques échecs, il prétend avoir 
réussi 4 faire développer ce cancer sur des animaux préalable- 
ment traités a Vacide lactique. Comme il ne donne aucune 
explication sur la maniére dont ces animaux ont été préparés, 
il n’est pas possible de répéter ces expériences ; leur valeur ne 
peut done étre déterminée. 

Une publication de Krebs et Busch (1) traite de la greffe hété- 
rologue de tumeurs humaines a des rats et des souris préalable- 
ment affaiblis par les rayons X. Ces deux auteurs ont inoculé a 
ces animaux trois tumeurs différentes et aprés 6 4 12 jours, ils 
ont pu constater un développement évident. Aprés 25 jours, les 
implantats avaient disparu. Sur les photos, on voit réellement 
la ressemblance avec la tumeur d’origine, et il semble bien qu’il 
y ait un commencement de croissance par infiltration dans le 
tissu environnant. Evidemment, on ne peut encore parler de 
greffe hétérologue réussie, mais le fait qu’il y a eu un commence- 
ment évident de développement peut déja étre considéré comme 
remarquable. 

Plus tard, a paru une communication de Krebs et Thrane (2) 
sur un lymphosarcome de souris qu’ils ont inoculé a des rats 
préalablement irradiés ; non seulement ils sont parvenus a faire 
croitre ce sarcome, mais encore ont-ils pu deux fois, au bout de 
deux semaines, le retransplanter avec succés sur des souris. 

Cest en partie a cause de ces publications que nous avons 
poursuivi nos expériences de transplantation avec le cancer de 
souris d’Ehrlich. Sur 18 rats qui n’avaient pas été irradiés, 
nous n’avons pu que dans un seul cas, et cela sur un animal de 
six semaines, montrer, aprés 10 jours, du tissu tumoral vivant. 
Dans tous les autres cas, aprés dix jours, le transplantat était 
complétement nécrotisé. 

Ensuite, nous avons fait des transplantations sur des rats 
adultes préalablement irradiés comme Krebs et Busch l’avaient 


- indiqué pour leurs expériences (475 r., 5 mm., Al, 40 cm. 

de distance, transplantation immédiatement aprés lirradia- 

4 tion). Nous avons traité ainsi 44 rats; a 28, nous avons 

‘ pratiqué Vinoculation sous-cutanée, et 16 ont été inoculés dans 
le tissu graisseux périrénal. Dans aucun des 16 cas de greffe 

n 

(1) Heterologe Transplantation von Menschen auf réntgenbestrahlte 
Tiere. Z. Krebsforschung, 34, 1931. 

af (2) Versuche der Heterotransplantation von Miauselymphosarkom. Z. 


Krebsforschung. 36, 1932. 
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périrénale, il n’y a eu développement de tumeur, ni 4 l’examen 
clinique ni a l’examen microscopique. Parmi les 28 cas de 
greffe sous-cutanée, il s’est produit, dans 17 cas, une tumeur 
palpable le 4° ou le 5° jour aprés la greffe, et atteignant, le 10° 
jour environ, sa grosseur maximum qui variait entre la grosseur 
dune féve et celle d’une noix. Ensuite, les tumeurs ont généra- 


Fic. 3. — Le cancer d’Ehrlich onze jours aprés la greffe au rat. 


lement trés vite diminué et entre le 18° et le 20° jour, on ne pou- 
vait plus les montrer. La plupart des tumeurs ont été examinées 
au microscope, le 11° jour aprés la greffe. Il y avait toujours, et 
méme quelquefois beaucoup de tissu tumoral nettement vivant, 
avec beaucoup de mitoses ; dans ces tumeurs, il y avait des 
nécroses plus ou moins étendues (photo). Par exception, nous 
avons trouvé une croissance par infiltration dans le tissu 
conjonctif environnant. 

De quelques-uns de ces rats, nous avons, le 11° jour, fait quel- 
ques retransplantations 4 des souris et nous avons pu voir que, 
dans presque tous les cas, la tumeur se développait d’une 
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maniére absolument normale ; des greffes du méme tissu tumo- 
ral provenant de ces rats, faites 4 une dizaine de rats préala- 
blement irradiés aussi, n’ont pas réussi. 

Nous basant sur les expériences décrites plus haut, nous pou- 
vons confirmer la communication de Krebs et Busch que, chez 
des rats préalablement irradiés, le tissu tumoral de souris, dans 
un grand nombre de cas, non seulement reste vivant pendant 
un temps relativement long, mais encore qu’il présente des 
signes évidents de croissance. Nous sommes d’accord avec ces 
auteurs que, méme dans ces cas de greffe 4 des animaux préala- 
blement irradiés, ce serait une erreur de parler de greffe hétéro- 
plastique réussie. 

En résumé, nous pensons que la possibilité de greffe hétéro- 
plastique avec, croissance durable du tissu tumoral n’est pas 
encore prouvée. 


Labcratoire de (« Antoni Van Leeuwenhoek-Huis » 
(Unstitut Néerlandais pour Vétude du cancer) 
Directeur: R. Korteweg 
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Etude histologique 
d’une hyperplasie considérable 
des cellules de la glande interstitielle 


dans un testicule ectopique 


E. GRYNFELTT, E. TRUC et H. L. GUIBERT 


On connait de nombreux processus hyperplasiques dont le 
développement ne s’accompagne d’aucun tableau clinique carac- 
téristique, a tel point qu’ils passent inapercus jusqu’au moment 
ou, revétant des signes de malignité indiscutable, ils se mani- 
festent par des métastases multiples, en divers points de l’orga- 
nisme. 

Le cas des hyperplasies thyroidiennes est classique et la plu- 
part des parenchymes peuvent présenter des phénoménes ana- 
logues. 

Nous rapportons aujourd’hui l’étude histologique d’une de ces 
proliférations anormales, qui intéresse la glande interstitielle du 
testicule. : 

Ce cas, qui est une simple « trouvaille opératoire », nous parait 
présenter quelque intérét. 

Tout d’abord, & cause de Ja rareté des observations de ce genre; 
et puis aussi par ce que la néoformation interstitielle manifeste, 
a certains égards, une tendance A la malignité. Or, il s’agit ici 
d’un testicule ectopique : il nous parait donc intéressant de faire 
connaitre notre cas au chirurgien qui encourt la responsabilité 
de prendre une décision sur la conservation ou l’ablation d’orga- 
nes, dont le fonctionnement normal est, le plus souvent, irrémé- 
diablement compromis. 


PAR 
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Observation clinique 


Per... Edouard, 56 ans, cultivateur, entre 4 la clinique urologique 
de Montpellier (Professeur Jeanbrau, chef de service), le 27 avril 
1933, pour « dysurie et pollakiurie nocturne >. 


Maladie actuelle. — Ces sympt6mes remontent a huit mois. Actuel- 
lement, le patient est obligé de se lever 4 4 5 fois la nuit et de pousser 
pour uriner. Il a la sensation qu’il ne pourra bient6t plus uriner. 
Jamais de rétention complete ; jamais d’hématurie. 


Antécédents morbides personnels. — Déclare n’avoir jamais eu de 
blennorragie, ni d’échauffement, ni de syphilis. Ethylisme avéré. 


Etat actuel (27 avril 1933). — Etat général satisfaisant. 

1° Urines claires, sans éléments anormaux. 

2° Prostate adénomateuse de consistance souple et homogéne. 

3° Appareil génital : le testicule gauche existe seul dans les bour- 
ses; il est petit, mais de consistance assez ferme. Le testicule droit 
west pas descendu. 

4° Résidu vésical : 40 cm* environ. 

5° Urée du sang: 0,40 cgr. 0/00. 

(i° Mx. : 17. — Min. : 8,5 au Vaquez. 

7° Rales de bronchites disséminés aux deux bases. 

8° Réflexes patellaires exagérés, myosis bilatéral ; pupilles trés 
paresseuses ; trépidation épileptoide des pieds. 

9° Réaction de Bordet-Wassermann négative. 

Bordet-Wassermann et benjoin colloidal également négatifs dans le 
liquide céphalo-rachidien. 


Cystostomie hypogastrique par Yun de nous, le 16 mai 1933, sous 
rachianesthésie, avec 0,08 cgr. de scurocaine : résultat excellent ; ni 
vomissements, ni nausées, ni malaises. 

Aprés incision de la peau, on découvre presque sur la ligne mé- 
diane, & deux centimétres au-dessus du pubis, un testicule de petii 
volume, assez mou, qui est le testicule droit en ectopie sus-pubienne. 
M. Jeanbrau, consulté, conseille la suppression de ce testicule. Libé- 
ration de Porgane : section du cordon entre deux pinces. Ligatures. 

La taille hypogastrique est faite ensuite : en explorant la vessie on 
percoit un adénome prostatique péri-cervical, du volume d’un petit 
col utérin. Tube de Marion n° 40. 


Suites opératoires normales. 


Le testicule ectopique est fixé dans le liquide de Bouin, en vue 
de lanalyse histopathologique. 


| i 
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Examen histopathologique 


L’examen histologique a porté tout d’abord sur l’épididyme, 
puis sur le testicule au niveau duquel l’attenticn est immédia- 
tement attirée par des amas considérables d’éléments chromo- 
philes. Ils infiltrent le stroma intertubulaire et, comme nous le 
verrons plus loin, nous avons pu les identifier comme étant des 
cellules interstitielles de la « glande diastématique ». A cdté de 
ces éléments en hyperplasie, on apercoit les tubes profondément 
modifiés et cerclés par une sorte d’anneau de sclérose d’une 
allure toute spéciale, dont nous donnerons ci-aprés la descrip- 
tion histologique. 


A. EpipipyMe. — Les canaux épididymaires sont auréolés 
dune réaction fibreuse qui se confond du cété de leur lumiére, 
avec la couche des fibres musculaires lisses. Celle-ci est trés pau- 
vre en éléments contractiles et se teint bien plutdt par les colo- 
rants électifs de la substance collagéne. Les éléments élastiques y 
apparaissent abondants et nettement différenciés. 

Le plus souvent, la membrane vitrée est trés épaissie : c'est sur 
elle que repose lépithélium épididymaire, composé de deux 
assises cellulaires dont les éléments présentent une disposition 
et une structure trés variables. La couche profonde est formée 
d’éléments arrondis 4 noyau hyperchromatique ; la couche super- 
ficielle est constituée tantot par des cellules cylindriques hautes, 
munies de cils vibratiles, tantot par des cellules cubiques, sur- 
tout la ol les canaux épididymaires sont dilatés, Souvent, la 
lumiére de ces canaux est obstruée par un coagulum séro-albu-- 
mineux, légérement mucoide. 

Le tissu conjonctif de l’épididyme est d’une structure assez © 
lache ; il est riche en capillaires sanguins et surtout en éléments 
élastiques qui, par endroits, constituent une tramule trés dense 


(fig. 1). 


B. CANALICULES SEMINIPARES. — Ce qui frappe quand on exa- 
mine les coupes transversales de ces tubes, c’est le contraste qui 
existe entre l’exubérance et le développement énorme de leur 
paroi collagéne et l’atrophie compléte de leur revétement épi- 
thélial. Les lamelles conjonctives qui forment normalement la 
paroi de ces tubes apparaissent ici, trés épaissies, surtout dans. 
leur portion externe ; elles se colorent intensément par les colo- 
rants électifs de la substance collagéne et donnent ainsi l’image 
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d’une sorte d’anneau fibrillaire trés dense, assez riche en cel- 
lules fixes (fig. 2, 3 et 4). 
La portion interne, au contraire, apparait moins fortement 


Fic. 1. — Microphotographie A un grossissement moyen d’un certain nombre 
de canaux épididymaires, dont la struciure histologique est voisine de la 
normale. a, b, c, canaux épididymaires ; d, e, coupe tangentielle de canaux 
épididymaires ; f, capillaire sanguin (1). 


colorée par le noir naphtol de Curtis ; elle est comme gonflée, 
cedémateuse et se teinte légérement en rose, par le muci-carmin : 
il y aurait donc la, un début de dégénérescence mucoide de la 
substance collagéne tramulaire (fig. 4). 


(1) Les figures sont des microphotographies non retouchées, exécutées par 
A. Herbaut, préparateur au laboratoire d’anatomie pathologique de la 
Faculté de Médecine de Montpellier. Professeur Grynfeltt, chef de service. 


Butt. pu Cancer 1933. — T. XXII. 42% 
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Souvent l’exubérance de cette derniére est telle que la lumiére 
centrale du tube disparait plus ou moins complétement. On se 
trouve, dés lors, en présence de véritables cordons fibreux, sec- 


Fic. 2. — Microphotographie a faible grossissement montrant en a, b, c, des 
tubes séminipares, sectionnés sous des incidences diverses, A paroi épais- 
sie, mais encore pourvus de leur lumiére. Entre eux, et comprimées, des 
cellules interstitielles, d, e, f. En g, ces mémes éléments disséminés au 
sein d’une plage conjonctive ; h, albuginée. 


tionnés sous les incidences les plus diverses et trés pauvres en 
fibroblastes (fig. 3). 

Nous verrons plus loin, 4 propos de l’étude histologique des cel- 
lules interstitielles, que celles-ci se rencontrent parfois au sein 
méme de ces cordons fibreux, vestiges des tubes séminipares. 
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En d’autres points, la lumiére des canalicules subsiste encore : 
ses dimensions parfois punctiformes, peuvent aller, d’autres fois, 
jusqu’a celles des canalicules normaux. Il s’ensuit que leur épi- 


Fic. 3. — Microphotographie & un grossissement moyen d’un certain nombre 
de tubes séminipares parvenus & un stade de sclérose trés avancé. En a, 
b, c, les tubes & paroi trés épaissie conservent encore une lumiére particu- 
ligrement réduite ; en d, e, f, ’épithélium a disparu et on a affaire & un 
cordon fibreux au sein duquel se trouvent quelques noyaux de fibroblastes. 
Les interstices des tubes sont comblés par les cellules diastématiques. 


thélium de revétement offre les aspects les plus variables : une 
étude minutieuse 4 un grossissement suffisant, permet de se ren- 
dre compte que la plupart du temps, on a affaire & des éléments 
sertoliens. 
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Ceux-ci simulent tant6t un plasmodium, tantot un épithélium 
assez irréguliérement délimité du reste ; leur noyau présente 
parfois, comme 4 |’état normal, un aspect remarquablement clair, 
avec une fine poussiére de chromatine et un nucléole faiblement 
acidophile. Mais le plus souvent, il est tres chromophile et méme 


Fic. 4. — Microphotographie 4 fort grossissement destinée & montrer les 
caractéristiques histologiques du processus d’hypergénése collagéne qui 
frappe la paroi de certains tubes séminipares. Le tube représenté ici, 
est totalement privé de sa lumiére: il est réduit a Vétat d’un cordon 
fibreux plein, qui présente deux zones distinctes : une externe fibrillaire 
en a, b, c, d; et Vautre centrale tramulaire et comme effilochée en e ; 
coloration au picro-noir-naphtol. 


pycnotique, tous signes évidents d’un processus dégénératif plus 
ou moins accentué. 

Quant au cytoplasme de ces cellules de Sertoli, il est en dégé- 
nérescence vacuolaire et granulo-graisseuse, trés avancée : c’est 
Yorigine du coagulum filamenteux ou granuleux qui obstrue la 
lumiére des tubes. 
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En certains points, il semble que l’on ait affaire 4 des cellules 
séminales du type spermatogonie ; mais l’étude histologique ne 
peut en étre poussée avec toute la rigueur désirable car, comme 
nous l’avons signalé plus ‘haut, le revétement épithélial de ces 
tubes séminipares est profondément modifié dans sa structure. 

En tout cas, nous n’avons jamais observé de spermatocytes, de 


Fic. 5. — Microphotographie a fort grossissement d’un tube séminipare a, 
complétement sclérosé, privé de sa lumiére et envahi par deux cellules 
interstitielles, b et c, venues des travées néoplasiques voisines d et e. En 
f et g, fibroblastes de la couche fibrillaire. A noter aspect plus clair que 
présente le centre du tube sclérosé. En ce point, en effet, la trame des 
fibrilles collagénes est trés pauvre en cellules fixes. 


spermatides ou de spermatozoides : ce sont des cellules de Ser- 
toli qui représentent, ici, "élément fondamental de ces restes 
épithéliaux. 

Le tissu conjonctivo-vasculaire inter-canaliculaire est peu abon- 
dant: les fibrilles collagénes forment une trame trés fine, 
assez riche en fibrilles élastiques, et les vaisseaux sanguins sont 
remarquables par leur calibre extrémement réduit. 
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Ce stroma conjonctivo-vasculaire est habité par des éléments 
a structure et 4 répartiticns trés variables que l’on peut identifier 
aux « cellules interstitielles ». 

Elles sont trés irréguli¢rement réparties : tantot sous forme de 


Fic. 6. — Microphotographie a fort grossissement, d’un tube séminipare a, 
réduit a état de cordon fibreux et envahi par plusieurs cellules intersti- 
tielles, b, c, d, venues des différents foyers prolifératifs : e, f; en g, 
fibroblastes de la couche fibrillaire. 


cordons ¢troits qui s’insinuent dans les espaces conjonctifs inter- 
canaliculaires, tantot sous forme de coulées massives refoulant 
les canaux séminipares, tantot enfin, surtout la ot elles sont peu 
abondantes, constituant comme des manchons péri-vasculaires 
(architecture endocrinienne). 

La_ structure de ces cellules interstitielles est trés variable : 
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elles sont le plus souvent polygonales par pression réciproque, 
munies d’un noyau ovoide ou arrondi, criblé d’une fine poussiére 
chromatique, avec un ou deux nucléoles vrais qu’entoure un cyto- 
plasme abondant, nettement acidophile, tantét homogéne, tantét 
granuleux ou encore gonflé et vacuolaire (fig. 3 et 5). 

A cété de ces éléments interstitiels de structure histologique 
quasi-normale, on en observe d’autres plus volumineux, A gros 
noyau multilobé ou en division amitotique. Leur cytoplasme est 
trés abondant, trés vacuolaire et souvent rameux : on le voit par- 
fois pousser des sortes de prolongements entre des cellules inters- 
titielles plus petites, qui se moulent en quelque sorte sur leurs 
voisines parvenues 4 un stade de développement plus avancé. 

Le contenu des vacuoles intracytoplasmiques est difficile 4 pré- 
ciser : en effet, tantot elles apparaissent légé¢rement colorées en 
rouge brun, par le soudan III ; tantot elles conservent leur aspect 
clair : la fixation utilisée dans le cas que nous étudions ici, ne 
nous a pas permis de pratiquer toutes les réactions histo-chimi- 
ques désirables. 

Toutes ces cellules interstitielles, d’un typisme plus ou moins 
parfait, sont privées de cristaux de Reinke ; mais nombre d’entre 
elles sont chargées de pigment. Ni le Soudan, ni le Perls ne nous 
ont permis de le colorer électivement ; ’hématoxyline au fer, 
par contre, le met nettement en évidence sous forme de fines gra- 
nulations noires intra-cytoplasmiques. 

Les cellules interstitielles douées d’un grand pouvoir de proli- 
fération, qui font tout Pintérét du présent travail, ne se conten- 
tent pas de se multiplier dans les espaces conjonctifs intercana- 
liculaires : on les voit aussi, surtout 1a ot elles sont le plus dense, 
pénétrer & travers la paroi des tubes séminipares (fig. 3, 5 et 6). 

Pour effectuer cette pénétration a travers les couches fibril- 
laire et tramulaire que nous avons décrites plus haut, les cellules 
interstitielles néoplasiques affectent des formes variables : glo- 
buleuses ou allongées, ou rameuses, tout comme des éléments 
amoeboides en migration. 

Dans certains points de nos coupes, nous avons observé un 
grand nombre de ces cellules qui avaient gagné le centre méme 
du cordon fibreux remplacant le canal séminipare (fig. 6 par 
exemple). 

D’ailleurs, cette tendance infiltrante de la part de ces éléments 
en hyperplasie, s’observe aussi vis-a-vis de certains tubes munis 
encore d’une lumiére entourée de cellules épithéliales ; mais nous 
n’avons pas observé de cellules néoplasiques 4 Vintérieur de 
celle-ci. 
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Nous avons pratiqué l’examen histologique d’un fragment du 
cordon spermatique, sectionné longitudinalement. Nous n’y 
avons décelé aucun élément anormal pouvant faire penser A une 
propagation 4 ce niveau, des cellules interstitielles en hyper- 
plasie. 


* 
* 
Considérations générales 


Nous avons peu de remarques 4 faire du point de vue clinique: 
en effet, comme on a pu le voir plus haut, le fait qu’il s’agit ici, 
dune « trouvaille opératoire », ne diminue point lintérét de 
Yobservation clinique, puisque avec une prolifération aussi 
importante de la glande interstitielle, aucun signe n’avait attiré 
Vattention du malade sur son appareil testiculaire. 

Il convient toutefois de signaler, chez ce sujet, la coexistence 
de deux foyers néoplasiques distincts, siégeant l'un au niveau 
dun testicule ectopique méconnu ; l'autre, au niveau de la 
prostate. 

Du point de vue anatomo-pathologique, plusieurs faits doivent 
retenir notre attention sur la néoplasie du testicule ectopique. 

En nous reportant aux différents cas de tumeurs de cellules 
interstitielles, publiés antérieurement, nous avons remarqué que 
notre observation se rapprochait surtout de celle que Che- 
vassu (1) a rapporté dans sa thése. 

Les analogies sont nombreuses : situation du testicule en ecto- 
pie, sa petite dimension qui permet d’éliminer le terme de tumeur 
testiculaire, Vatrophie des canaux séminipares et la_ sclérose 
intense de leur paroi propre, et surtout la structure typique assez 
bien conservée en maints endroits, des cellules interstitielles en 
hyperplasie. 

Ce dernier caractére présente un grand intérét ; car si nous 
nous reportons, par exemple, a la description que P. Masson (2) 
donne des éléments néoplasiques qu’il a observés, nous voyons 
quils présentent, pour la plupart, des caractéres franchement 
atypiques ou méme monstrueux, réalisant parfaitement le type 
des cellules cancéreuses. 

Dans notre cas, au contraire, les monstruosités nucléaires sont 


(1) Tumeurs du testicule. Cuevassu, Thése de Paris, 1906. 
(2) Cancer des cellules interstitielles, par MM. P. Masson et L. SEMERT. 
Bull. du Cancer, 1923, t. XII, p. 555. 
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rares ; les mitoses font défaut ; il est vrai que les figures d’ami- 
tose sont nombreuses et l’on sait leur importance pronostique 
dans les processus néoplasiques. 

Par ailleurs, notre cas se distingue de celui de Chevassu par la 
tendance remarquable des cellules interstitielles néoplasiques, a 
infiltrer la paroi sclérosée des canaux séminipares (fig. 5 et 6). 

Cette tendance infiltrante de ces cellules mérite une mention 
toute particuliére car, 4 défaut d’autres signes de prolifération 
maligne, absence d’embolies vasculaires et de foyers secondaires 
viscéraux décelables cliniquement, elle peut nous permettre de 
penser que le processus hyperplasique qui nous occupe ici, peut, 
4a un moment donné, devenir cancéreux. 

Les autres faits histologiques suscitent certaines remarques. 

Nous voulons tout d’abord parler de la structure vacuolaire 
toute particuli¢re de la plupart des cellules interstitielles en 
hyperplasie. 

Comme nous l’avons signalé plus haut en détail, ’étude micros- 
copique minutieuse de ces éléments montre que Jeur cytoplasme 
est creusé de vacuoles, de dimensions et de contours trés varia- 
bles : parfois trés petites et arrondies ; parfois irréguliéres et 
occupant presque toute l’étendue de la cellule. Celle-ci en arrive 
ainsi & présenter un aspect spongiocytaire, tout a fait caracté- 
ristique, et nous pensons bien que cette structure correspond A 
des stades différents d’un méme processus de sécrétion. 

Mais les lésions de sclérose qui frappent la paroi des canali- 
cules séminipares, doivent retenir plus particuli¢rement notre 
attention. 

En effet, quelle que soit son importance, il apparait nettement 
que Vhypergénése collagéne ne présente pas une structure uni- 
forme. 

Grace aux colorants électifs de la substance conjonctive, on 
voit que la paroi des tubes offre deux zones de sclérose distinctes: 
Yinterne — la vitrée élastique de certains auteurs, dont Pun de 
nous (1) a montré la nature collagéne — donne naissance 4 une 
couche cedémateuse, pauvre en cellules, pourvue d’une tramule 
collagéne excessivement fine ; l’externe, au contraire, devient 
franchement fibreuse et renferme de nombreux fibroblastes 
(fig. 4). 


(1) Grynre.tt (E.). — Sur la structure de la membrane des tubes sémini- 
pares chez Vhomme. Académie des Sciences et Lettres, Montpellier, 10 juin 
1919, in Bulletin, 1920, p. 7. 
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Or, si l’on se rapporte aux données de Vhistologie normale, on 
voit que, précisément,.la membrane des tubes séminipares est 
formée d’un systéme lamellaire (Koelliker), de nature partout 
collagéne (Grynfeltt), et que l’on peut y distinguer une zone 
externe franchement fibrillaire (Branca, Bouin, Grynfeltt) et une 
zone interne qui n’est autre que la vitrée ou « membrana _pro- 
pria >», elle aussi, nettement collagéne (Grynfeltt). Ainsi done, 
les faits que nous observons ici, ne sont qu’une exagération des 
données histologiques normales qu’ils mettent en valeur. C’est 
la une notion de biolegie générale qui méritait d’étre signalée ; 
car il n’est pas rare de constater des faits analogues dans Il’ana- 
tomie pathologique des membranes vitrées. 

Ainsi donc, et pour nous résumer, le testicule ectopique que 
nous étudions ici, se trouve étre le si¢ge d’un double processus 
pathologique. 

D’une part, une atrophie de l’épithélium séminipare compensée 
par une hypergénése collagéne de leur paroi conjonctive propre ; 
@autre part, une hyperplasie considérable des cellules inters- 
titielles. 

La question se pose de savoir si ce dernier processus constitue 
une lIésion purement hypertrophique ou bien une_néoplasie 
maligne. 

Il nous parait difficile de conclure, bien que ces cellules pré- 
sentent des signes évidents de division amitotique active et d’in- 
filtration locale 4 travers la paroi sclérosée des canaux sémini- 
pares. Les monstruocsités nucléaires, les mitoses et les embolies 
vasculaires font défaut ; d’autre part, et pour l’instant du moins, 
le sujet ne présente aucun signe clinique de foyers métastasiques 
viscéraux ou ganglionnaires: d’ailleurs, nous avons vu que le 
cordon était indemne de tout essaimage tumoral. 

Du point de vue histologique strict, cette hyperplasie des élé- 
ments interstitiels ne parait guére avoir dépassé les limites d’un 
stade précancéreux. Nous nous proposons de suivre attentive- 
ment le malade et de surveiller toutes les manifestations possi- 
bles d’une généralisation tardive, au cas ot, avant l’ablation de 
ce testicule ectopique, les éléments interstitiels en hyperplasie, 
auraient déja effectué une propagation a distance. 

Quoi qu’il en soit, étant donné la propension bien connue des 
testicules ectopiques 4 donner des proliférations malignes de l’épi- 
thélium séminal (séminéme) et en présence d’une hyperplasie 
aussi suspecte de malignité de la glande interstitielle, on peut se 
demander si la connaissance de ces faits n’est pas de nature A 
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imposer au chirurgien, une circonspection plus grande lorsqu’il 
s’agit de conserver 4 un malade une glande dont il ne retirera 
qu’un bénéfice trés relatif et d’importance fort discutable, en 
comparaison des dangers auxquels il demeure exposé. 


Travail de la clinique urologique (Prof. Jeanbrau) 
du laboratoire d’Anatomie pathologique et du Centre anti-Cancéreux 
(Prof. Grynfeltt) de Montpellier. 
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